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Резюме. У роботі висвітлені основні патогенетичні механізми та закономірності морфогенезу фіброзу печінки за участю клітин
Ito. Гістологічними, електронномікроскопічними та морфометричними методами вивчені морфологічні та ультраструктурні
особливості клітин Ito та їх роль у фіброгенезі печінки при хронічних гепатитах вірусного та алкогольного походження. Встановлено,
що в основі розвитку фіброзу печінки лежить активація клітин Ito, які виконують основну роль у продукції сполучної тканини в
печінці, знаходяться в тісному функціональному зв’язку з гепатоцитами і макрофагами печінки (клітинами Купфера). Показано, що
при хронічному вірусному та алкогольному гепатитах збільшується кількість синусоїдальних клітин Ito: так, середня кількість
клітин Іtо на 1000 гепатоцитів при хронічному алкогольному гепатиті – 92,6±10,4 (р<0,01); при хронічному вірусному гепатиті В –
84,4±8,6 (р<0,05) порівняно з контрольною групою 65,4±4,8 та підвищується їх функціональна активність; виявлено вірогідне
збільшення сполучної тканини при хронічному алкогольному гепатиті – 21,4±1,2% (р<0,01) і при хронічному вірусному гепатиті В –
16,7±1,8 (р<0,05) порівняно з контрольною групою – 11,2±0,6.

Ключові слова: клітини Ito, фіброгенез, хронічний вірусний гепатит В, хронічний алкогольний гепатит.

Резюме. В работе представлены основные патогенетические механизмы и закономерности морфогенеза фиброза печени при
участии клеток Ito. Гистологическими, электронномикроскопическими и морфометрическими методами изучены морфологические
и ультраструктурные особенности клеток Ito и их роль в фиброгенезе печени при хронических гепатитах вирусного и алкогольного
происхождения. Установлено, что в основе развития фиброза печени лежит активация клеток Ito, которые выполняют основную
роль в продукции соединительной ткани в печени, находятся в тесной функциональной связи с гепатоцитами и макрофагами печени
(клетками Купфера). Показано, что при хроническом вирусном и алкогольном гепатитах увеличивается количество синусоидальных
клеток Ito: так среднее количество клеток Іtо на 1000 гепатоцитов при хроническом алкогольном гепатите – 92,6±10,4 (р<0,01); при
хроническом вирусном гепатите В – 84,4±8,6 (р<0,05) по сравнению с контрольной группой 65,4±4,8 и повышается их функциональная
активность; выявлено увеличение соединительной ткани при хроническом алкогольном гепатите – 21,4±1,2% (р<0,01) и при
хроническом вирусном гепатите В – 16,7±1,8 (р<0,05) по сравнению с контрольной группой – 11,2±0,6.

Ключевые слова: клетки Ito, фиброгенез, хронический вирусный гепатит В, хронический алкогольный гепатит.

Summary. According to histological, electronic microscopic and morphometric methods investigate morphological and ultrastructural
peculiarity of Ito cells and their role for liver fibrogenesis about chronic virus hepatitis B and chronic alcoholic hepatitis. Investigate, that basic
of liver fibrogenesis is activation Ito cells, and those cells have main role for produce of liver connective tissue and have functional contact with
liver hepatocytes and macrophages. During chronic virus hepatitis B and chronic alcoholic hepatitis increase number of sinusoidal Ito cells:
middle grade of Ito cells among 1000 hepatocytes about chronic alcoholic hepatitis – 92,6±10,4 (р<0,01); about chronic virus hepatitis B –
84,4±8,6 (р<0,05) cover with control group 65,4±4,8, they is functional activity; check possibility increase for connective tissue about
chronic alcoholic hepatitis – 21,4±1,2% (р<0,01) and about chronic virus hepatitis B– 16,7±1,8 (р<0,05) cover with control group– 11,2±0,6.

Key words: Ito cells, fibrogenesis, chronic virus hepatitis B, chronic alcoholic hepatitis.

Постановка проблеми і аналіз останніх досліджень. В
останні роки все більшу увагу привертає вивчення процесів
фіброгенезу в печінці як результаті хронічного гепатиту [4,
7, 10]. Відомо, що сполучна тканина печінки первинно
контролюється комплексом взаємодіючих клітин, пов’язаних
з печінковим синусоїдом - синусоїдними або непаренхіма-
тозними клітинами. Будь-яке пошкодження печінки супро-
воджується посиленням фіброгенезу, що веде до незворот-
нього порушення її структури і функції. На даний час вва-
жається, що при хронічному гепатиті розростання поза-
клітинного матриксу печінки є основою утворення фіброзу
[1, 3, 12].

Основну роль в продукції позаклітинного матриксу
печінки виконують зірчасті клітини (клітини Іто, або ліпо-
цити), що накопичують жир, які були вперше описані Ito в
1952 році. Характерною ознакою цих клітин є наявність
жирових вакуолей різних розмірів в цитоплазмі. Вважають
що, проліферація ліпоцитів знаходиться під контролем
спеціального чинника, який утворюється гепатоцитами [5,
9, 11]. Пошкодження печінкових клітин порушує регуляцію

даного процесу, в результаті чого клітини Іто починають
розмножуватися, беручи при цьому активну участь в
колагеногенезі. Фенотипічно вони схожі на фібробласти [2,
7, 8]. Разом з тим, ці гіпотетичні дані потребують детальних
морфологічних досліджень з метою встановлення участі
клітин Іто в фіброгенезі печінки при різних захворюваннях.

Мета проведеного нами дослідження - вивчення світло-
оптичних, ультраструктурних та морфометричних особ-
ливостей клітин Іто та їх роль у фіброгенезі печінки.

Матеріал і методи
Досліджено біоптати печінки 25 хворих на хронічний

вірусний гепатит В (ХВГ В), діагноз яких був підтверджений
лабораторно і секційний матеріал – тканина печінки у 20-ти
померлих від ХВГ В, біоптати печінки 10-ти хворих на
хронічний алкогольний гепатит (ХАГ), в анамнезі яких було
зловживання алкоголем в дозі не менше 50г/д протягом
п’яти і більше років і 35 випадків секційного матеріалу по-
мерлих від ХАГ. Тканину печінки фіксували в 10% нейт-
ральному формаліні, парафінові зрізи забарвлювали гема-
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токсиліном-еозином, суданом ІІІ на жир, пікрофуксином
за Ван-Гізоном для виявлення сполучної тканини печінки,
за методикою ОЧГ в модифікації Зербіно Д.Д. та Лукасе-
вич Л.Л. для виявлення фібрину і сполучної тканини.

Для виявлення клітин Іто, що містять ліпідні включення,
шматочки печінки після фіксації в 10% забуференому фор-
маліні (16-24 години) поміщали в 1% розчин ОsО4 і 5% біхро-
мата калія (у рівних співвідношеннях) на 6 годин, при кім-
натній температурі промивали в проточній воді (2 години),
зневоднювали в спиртах, ацетоні, заливали в парафін і
виготовляли зрізи на звичайному роторному мікротомі.

Індекс гістологічної активності запального процесу в
печінковій тканині, критеріями якого були ступінь запальної
інфільтрації портальних трактів та характер некрозу гепа-
тоцитів (вираженість перипортального та інтралобулярного
некрозів) визначали за (R.G.Knodel et.al., 1981). Для оцінки
прогресування хронічного гепатиту з розвитком цирозу
вивчали гістологічний індекс склерозу за (Desmet et al., 1994).

За допомогою морфометричного дослідження виз-
начали об’ємну щільність клітин Іто – підраховували кількість
цих клітин на 1000 гепатоцитів в групах з хронічним вірусним
гепатитом В та хронічним алкогольним гепатитом. Статис-
тичні розрахунки проводили за формулами, загальноприй-
нятими в кількісній морфології з отриманням показника
об’ємного вмісту досліджуваного компоненту (М ± m, %).

Результати та їх обговорення
При гістологічному дослідженні тканини

печінки у хворих на хронічні гепатити вірусного
і алкогольного походження відзначається пору-
шення балочної будови, поряд з дистрофічними
змінами гепатоцитів виявляються вогнища
некрозів, розповсюдженість і локалізація яких
залежить від ступеня активності процесу.

При морфометричному дослідженні показ-
ників складових компонентів тканини печінки
при ХАГ та ХВГ В виявлено вірогідне збіль-
шення сполучної тканини при хронічному алко-
гольному гепатиті – 21,4±1,2% (р<0,01) і при хро-
нічному вірусному гепатиті В – 16,7±1,8 (р<0,05)
порівняно з контрольною групою – 11,2±0,6.

Визначення ступеня фіброзу печінки пока-
зало, що він достовірно більше виражений у хво-
рих на хронічний алкогольний гепатит. При ХАГ
у 11,11% діагностований цироз, при ХВГ В – у
5,71%, виражений склероз відповідно у 33,33%
при ХВГ і 22,85% при ХАГ, помірний – у 37,77%

при ХВГ та 37,14% при ХАГ, у 5,71% хворих на хронічний
вірусний гепатит В склероз відсутній, чого не спостерігалось
при хронічному алкогольному гепатиті.

 При ХАГ спостерігається прогресування фіброзу за
відсутності вираженого запалення. Отримані нами дані свід-
чать про те, що при ХАГ, який характеризується меншою
гістологічною активністю запального процесу порівняно з
ХВГ В, ступінь фіброзу виражений більше, ніж при ХВГ В.

У тканині печінки на початкових стадіях фіброзу в пери-
ендотеліальному просторі виявляються клітини Іtо (ліпо-
цити), з довгими відростками, що глибоко проникають в
міжгепатоцитні простори і характеризуються вираженим
поліморфізмом за розмірами і формою. Так, в цитоплазмі
деяких ліпоцитів жирових включень мало, вони мають
палочковидну форму, в інших - ліпідних вакуолей багато,
тому такі ліпоцити набувають зірчастої форми (рис. 1). При
електронномікроскопічному дослідженні спостерігається
нерівномірність в електронній щільності ліпідних крапель в
клітині, наявність малої кількості цитоплазматичного мат-
риксу, бідного мембранними органелами, в тому числі міто-
хондріями. Цитоплазма містить велику кількість ліпідних
включень округлої форми з гладкою мембраною. Інколи
ліпідні включення зливаються між собою. В місцях злиття
мембрана зруйнована і утворюється конгломерат без чітких
меж між окремими включеннями (рис. 2 а).

При прогресуванні фіброзу печінки перисинусоїдальні
простори і міжклітинні щілини різко розширені, заповнені
колагеновими волокнами, серед яких зустрічається велика
кількість клітин Іtо веретеноподібної, витягнутої палочкопо-
дібної форми з 2-3 цитоплазматичними виростами, які про-
никають між гепатоцити. Електронномікроскопічно клітини
Іто знаходяться в стані підвищеної функціональної актив-
ності - містять велику кількість збільшених в розмірах міто-
хондрій із світлим матриксом та великою кількістю крист,
спостерігається гіперплазія та розширення цистерн грану-
лярної ендоплазматичної сітки, наявні вторинні лізосоми.
Пластинчастий комплекс Гольджі добре розвинений, зустрі-
чаються мультивезикулярні тільця з пластівцеподібним
вмістом. Ядерна оболонка з множинними інвагінаціями,
що огортають ліпідні включення. Ультраструктурно клітини
Іtо все більше стають подібними до фібробластів (рис. 2 б).

Кількісне дослідження клітин Іто показало, що збіль-
шується їх число при ХАГ і ХВГ В.

Середня кількість клітин Іtо на 1000 гепатоцитів при ХАГ

 

Рис. 1. Клітини Ito в перисинусоїдальних просторах Діссе
печінки при хронічному вірусному гепатиті В. Забарвлен-
ня осмієм в модифікації Аруїна і Логінова. Зб.: ок. 10, об.

40. Чоловік, 44р. Аутопсія № 182/05

 

Рис. 2. Ультраструктурні зміни в печінці при хронічному алкоголь-
ному гепатиті: а - накопичення ліпідних включень в цитоплазмі
клітини Ito (чоловік, 36 р., біопсія № 92/00); б - трансформація клі-

тини Ito в ліпофібробласт, фібрилярний алкогольний гіалін в цито-
плазмі гепатоцитів (чоловік, 46 р. Біопсія № 79/00). Електронна

мікрофотографія. Зб.: а - 9500; б – 12000

І.О.Михайлюк, З.Я.Гурик “Клітини Ito: роль у фіброгенезі печінки...”
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– 92,6±10,4 (р<0,01); при ХВГ В – 84,4±8,6 (р<0,05) порів-
няно з контрольною групою 65,4±4,8. Ці результати узгод-
жуються з даними більшості авторів про активацію клітин
Іто і збільшення їх кількості при хронічних гепатитах. Однак,
деякі автори [1, 6] говорять про зменшення клітин Іtо або їх
повну відсутність при хронічному гепатиті, що пояснюють
їхньою трансформацією у фібрилоутворюючі клітини.

Спостерігається розростання сполучної тканини в пор-
тальних трактах та в паренхімі часточок на місці некро-
тизованих гепатоцитів – перипортальний фіброз (рис. 3 а).
На місці мостовидних некрозів з’являються сполучнотка-
нинні септи, які з’єднують портальні тракти між собою або
з центральними венами, але архітектоника часточок при
цьому не порушується. В розширених міжклітинних прос-
торах розміщується велика кількість різноспрямованих пуч-
ків колагенових волокон (рис. 3 б). При дослідженні пре-
пататів, забарвлених ОЧГ в модифікації ЗербіноД.Д. та
Лукасевич Л.Л., спостерігається збільшення кількості зрілих
колагенових волокон темно синього кольору не тільки в
просторах Діссе, але й між гепатоцитами, тобто, має місце
перицелюлярний фіброз, що призводить до атрофії оточе-

них колагеном гепатоцитів (рис. 4 а). При
ХАГ на фоні дифузної жирової дистро-
фії розвивається масивний фіброз із
формуванням псевдочасточок (рис. 4 б).
Активізовані запальним процесом клі-
тини Іtо самостійно контролюють свою
фіброгенну дію за принципом аутокрин-
ної регуляції і стають головним джере-
лом надлишкової продукції позаклітин-
ного матриксу.

Висновки
Таким чином, за морфологічними

та морфометричними параметрами для
хронічних гепатитів вірусного і алкоголь-
ного походження морфологічним суб-
стратом захворювання є запальний про-
цес в печінковій тканині з дистрофіч-
ними і некротичними змінами гепато-
цитів різного ступеня вираженості, а та-
кож активація процесів фіброгенезу, що,

в свою чергу, супроводжується зменшенням ознак запа-
лення і призводить до порушення структури сполучно-
тканинного каркасу печінки і визначає функціональну
нездатність процесів регенерації паренхіми з розвитком
цирозу печінки.

Закономірностями морфогенезу фіброзу печінки при
хронічному вірусному та алкогольному гепатитах є акти-
вація клітин Іtо медіаторами клітинного запалення, які син-
тезують різні компоненти сполучної тканини і міжклітин-
ного матриксу. В результаті пошкодження печінкових клітин,
зокрема вірусами або етанолом, клітини Іtо починають
активно розмножуватись, перетворюючись в ліпо- і міо-
фібробласти, синтезують колаген І, ІІІ, ІУ типів. У вогнищах
некрозу спочатку відбувається активна проліферація ліпо-
цитів, а потім їх перетворення у фібробласти. При морфо-
метричному та ультраструктурному дослідженні встанов-
лено, що при хронічних гепатитах збільшується кількість
синусоїдальних клітини Іtо і вони знаходяться в стані підви-
щеної функціональної активності.

В той же час відзначаються особливості розвитку фіб-
розу печінки гепатитах різної етіології. Так, при хронічному

алкогольному гепатиті виявляється більш
виражений ступінь фіброзу печінки при мен-
шому ступеню гістологічної активності по-
рівняно з хронічним вірусним гепатитом В;
також визначається більший об’єм спо-
лучної тканини в паренхімі печінки і більша
кількість клітин Іто на 1000 гепатоцитів при
алкогольному гепатиті порівняно з вірус-
ним.

Перспективи подальших досліджень
Вивчення факторів фіброзоутворення

має важливе клінічне значення, оскільки
використання необхідних медикаментозних
препаратів призводить до зменшення за-
пальних реакцій в паренхімі печінки, а також
до регресії фіброзних змін. Для гальмування
процесів фіброгенезу необхідні пригнічення
активації і проліферації зірчастих клітин Іtо,
а також використання препаратів, що інгі-
бують профіброгенний потенціал активова-
них клітин Ito.

 

Рис. 3. Морфологія печінки при хронічному вірусному гепатиті В: а - роз-
ростання сполучної тканини в портальних трактах печінки (чоловік, 53 р.,
аутопсія № 152/03); б - перипортальний та внутрішньочасточковий фіброз
печінки (чоловік, 28 р., аутопсія № 104/04). Заб.: а - пікрофуксином за Ван-

Гізоном; б - ОЧГ за ЗербіноД.Д., Лукасевич Л.Л. Зб.: а, б - ок. 10, об. 20

 

Рис. 4. Морфологія печінки при хронічному алкогольному гепатиті: а - пери-
целюлярний фіброз, (чоловік, 44 р., біопсія № 77/01); б - розростання сполуч-
ної тканини в міжчасточкових просторах та перипортальних трактах (чоло-
вік, 63р., аутопсія № 155/00). Забарвлення: а, б - ОЧГ за Зербіно Д.Д., Лука-

севич Л.Л. Зб.: ок. 10, об. 40

Оригінальні дослідження
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ВИВЧЕННЯ РОЛІ ІМУНОГЛОБУЛІНІВ СИРОВАТКИ КРОВІ У РОЗВИТКУ СХИЛЬНОСТІ

ДО ВИНИКНЕННЯ ПРОТЕЗНИХ СТОМАТИТІВ У ОСІБ ПЕРЕД ПРОТЕЗУВАННЯМ
ЗНІМНИМИ КОНСТРУКЦІЯМИ ЗУБНИХ ПРОТЕЗІВ

І.В.Палійчук
Івано-Франківський національний медичний університет

ИЗУЧЕНИЕ РОЛИ ИММУНОГЛОБУЛИНОВ СЫВОРОТКИ КРОВИ В РАЗВИТИИ
СКЛОННОСТИ К ВОЗНИКНОВЕНИЮ ПРОТЕЗНЫХ СТОМАТИТОВ У ЛИЦ ДО

ПРОТЕЗИРОВАНИЯ СЪЕМНЫМИ КОНСТРУКЦИЯМИ ЗУБНЫХ ПРОТЕЗОВ
И.В.Палийчук

Ивано-Франковский национальный медицинский университет

STUDY OF THE ROLE OF SERUM IMMUNOGLOBULINS IN THE DEVELOPMENT OF PRE-
DISPOSITION TO PROSTHETIC STOMATITIS IN PERSONS BEFORE MAKING REMOVABLE

CONSTRUCTIONS OF DENTAL PROSTHESES
I.V.Paliychuk

Ivano-Frankivsk National Medical University

Резюме. У статті наведені результати вивчення ролі імуноглобулінів IgE, IgG, IgM сироватки крові у розвитку схильності до
виникнення протезних стоматитів у осіб перед протезуванням знімними конструкціями зубних протезів. Проведено клінічне і
лабораторне обстеження 126 пацієнтів до протезування знімними конструкціями. Виявлено підвищений рівень імуноглобулінів (IgE
70,07±3,33 од/мл, IgG 14,39±0,43 г/л, та IgM 1,278±0,15 г/л) сироватки крові в осіб схильних до розвитку протезних стоматитів.
Проведений аналіз вмісту імуноглобулінів (IgE, IgG та IgM) сироватки крові показав, що захисні механізми осіб СХ до розвитку ПС
ослаблені. Встановлена їх причетність до виникнення запальних процесів в ротовій порожнині та можливість участі в так званому
пусковому механізмі розвитку схильності до виникнення протезних стоматитів. Їх кількість може слугувати одним з додаткових
маркерів визначення схильності до виникнення протезних стоматитів, що є важливим критерієм підбору індивідуальної профілактично-
лікувальної терапії.

Ключові слова: імунна система,імуноглобуліни, ротова порожнина, знімні конструкції зубних протезів.


