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identified in 3 (11,54%) athletes,  mesomorphic somatotype was identified in 12 (46,15%), gynecomorphic 
somatotype was in 11 (42,31%) athletes. It was found that 20 (76,92%) of athletes had various menstrual 
disorders.  18 (69,23%) athletes were registered to have menstrual irregularities by the hypomenstrual syn-
drome type with symptoms of oligo-opsomenorrhea. 14 (53,85%) female athletes were revealed to have im-
paired phasing of puberty manifested by early menarche, pubarche and thelarche. The assessment of the 
degree of hirsutism by Ferriman-Gallvey scale demonstrated that moderate manifestations of hyperandro-
genism were found in 4 (15,39%) athletes, moderate hyperandrogenism was diagnosed in 7 (26,92%), and 
expressed hyperandrogenism was in 1 (3,85%) athlete. Combined disorders of the reproductive performance 
including combinations of 2 or 3 types of disorders were diagnosed in 21 (80,77%) athletes. 
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Дослідженнями виявлено, що у жовчному міхурі кролів, інфікованих Helicobacter pylori, найбільш ти-
повими були дистрофічні зміни та запальна інфільтрація різного ступеню вираженості. Крім цього, 
має місце застійне повнокрів’я капілярів. Лімфоїдна інфільтрація мінімальна і мала дифузний харак-
тер, крім цього, в біоптаті зустрічались поодинокі нейтрофільні гранулоцити крові. Також спо-
стерігалось розширення позапечінкових жовчних проток. На гістологічних зрізах спостерігаються 
однорядні та багаторядні протокові клітини, а також ділянки з десквамованими епітеліоцитами. У 
окремих тварин виявлено виражене явище псевдоаденоматозу, в м’язовій оболонці в деяких випад-
ках спостерігався аденоміоз, а іноді інвагінати поверхневого епітелію слизової оболонки заглиблю-
вались вглиб м’язового прошарку. У кролів, не інфікованих Helicobacter pylori, білково-гідропічна дис-
трофія паренхіми печінки виражена мінімально, а лімфоїдна інфільтрація портальних трактів була 
в одному випадку фоновою, а в іншому помірною. Патологічні зміни жовчного міхура кролів, інфіко-
ваних Helicobacter pylori, відбуваються взаємопов’язано та взаємозалежно і на тканинному (жовчний 
міхур, печінка), і на клітинному рівні (покривний епітелій слизової жовчного міхура). Надзвичайно ва-
жливий ланцюг функціонування епітелію - муциноутворення - достовірно збільшується при інфіку-
ванні жовчного міхура і є реакцією на подразнення. 
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Вступ 
Незважаючи на досить великий обсяг дослі-

джень гелікобактеріозу та конкрементоутворен-
ня за жовчнокам’яної хвороби у людей, причин-
но-наслідковий зв’язок між цими захворювання-
ми достеменно не встановлений. Відомості що-
до наявності HP-інфекції у жовчних шляхах лю-
дини досить суперечливі. Вважають, що 
Helicobacter pylori, як частий симбіотік шлунково-
кишкового тракту людей і тварин може, імовірно, 
ретроградно потрапляти в порожнину жовчного 
міхура [1,2,3], але питання його персистенції досі 
не з’ясовано. 

Численними дослідженнями підтверджено, 
що однією з етіологічних причин холелітіазу мо-
же бути рефлюкс кишкового вмісту 12-палої ки-
шки в порожнину жовчного міхура, наслідком 
якого є розвиток запальної реакції слизової обо-
лонки міхура, збільшення слизопродукування, 
утворення “поліпоподібного” клапана, біологічне 
призначення якого – механічна елімінація ура-
жуючого фактора [4,5]. Одностайної думки щодо 
існування зв’язку дуоденогастрального рефлюк-
су та НР- інфекції немає. Одні дослідники підт-
верджують це, і навіть вказують на індукцію гелі-

кобактерною інфекцією рефлюксу [6], а інші вба-
чають непрямий зв’язок [7,8]. 

Гіпотеза щодо участі НР у літогенезі ґрунту-
ється на припущенні про існування впливу мік-
робної бета-глюкоронідази на процес декон'юга-
ції диглюкороніду білірубіну, внаслідок чого від-
бувається осадження нерозчинного некон'юго-
ваного білірубіну [9,10].  

За даними деяких авторів, у жовчі 50% хво-
рих на холелітіаз визначається Helicobacter 
pylori, а у 30% - Helicobacter pullorum. Бактеріа-
льна ДНК, узята з ядра конкременту, виявлена в 
пігментних (87%, грамнегативні палички і анае-
роби), холестеринових (57%, в основному грам-
позитивні коки) і змішаних (67%, з них грамнега-
тивні палички – 50%, грампозитивні коки – 40% , 
анаероби – 10%) каменях [11,12].  

На колонізацію ГБС бактеріями роду 
Helicobacter можуть впливати різні фактори: ін-
дивідуальні відмінності в концентрації жовчних 
кислот і солей, присутність особливих поверхне-
вих структур для адгезії мікроорганізмів та ін. 

Рядом авторів доведено, що у пацієнтів з 
хронічним калькульозним холециститом, інфіко-
ваних H. рylori, жовчний рефлюкс зустрічається 
достовірно частіше, ніж у здорових осіб та у неі-
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нфікованих хворих [12,1,9,13]. Високий ступінь 
обсіменіння СО шлунка H. рylori при жовчному 
рефлюксі вказує на існування жовчотолерантних 
штамів. Можливо, що закидання жовчі в шлунок 
може відігравати роль в мутації варіантів H. 
Pylori, резистентних до жовчі. Очевидно, що бак-
терії роду Helicobacter, потрапляючи в жовчний 
міхур, трансформуються зі спіралеподібної фо-
рми в кокоподібну, які мають підвищену резис-
тентність до несприятливих факторів навколиш-
нього середовища, що сприяє збереженню мік-
роорганізмів. Іншим аргументом на користь існу-
вання «шлункових» бактерій роду Helicobacter у 
жовчі служать повідомлення про виділення чис-
тої культури H. рyloriз фекалій, що свідчить про 
здатність цих бактерій долати агресивні бар'єри 
жовчного міхура без втрати життєздатності 
[14,11,9]. 

Отже, все більше вчених вважає, що на сли-
зову оболонку жовчного міхура людей може аг-
ресивно впливати не тільки лужний pH кишково-
го вмісту, але й відбуватись мікробне обсіменін-
ня органа. 

Тому створення моделі, в якій можна було б 
простежити вплив Helicobacterpyloriна слизову 
оболонку жовчного міхура, є надзвичайно перс-
пективним, оскільки вивчення цього питання у 
хворих людей ускладнено. 

Мета роботи 
Дослідження морфологічних змін печінки та 

жовчного міхура кролів, інфікованих Helicobacter 
Pylori. 

Об’єкт і методи дослідження 
Матеріалом дослідження слугували біоптати 

печінки та жовчного міхура кролів, штучно інфі-
кованих культурою Helicobacter pylori з подаль-
шим порівнянням отриманих результатів. Дослі-
дження проводили до та після хірургічного втру-
чання. 

Гістологічну обробку експериментального ма-
теріалу проводили за стандартною методикою. 
Фрагменти біоптатів печінки кролів і стінки їхньо-
го жовчного міхура з шийки, тіла та дна фіксува-
ли у нейтральному формаліні, зневоднювали та 
заливали у парафін. Далі парафінові зрізи тов-
щиною 7 мікронів забарвлювали гематоксиліном 
та еозином. 

Оцінка запальної інфільтрації портальних 
просторів здійснювалась за бальною системою. 
Встановлено, що інтенсивність запальної інфі-
льтрації змінюється в широких межах – від фо-
нової інфільтрації з поодинокими запальними 
клітинами в портальному просторі до вираженої 
запальної інфільтрації з виходом інфільтрату за 
межі обмежувальної пластинки. Загалом, клітин-
ний склад запального інфільтрату досить одно-
рідний і представлений в основному лімфоїдни-
ми клітинами, хоча в деяких спостереженнях 
можуть зустрічатись і плазмоцити, еозинофіли 
та нейтрофіли. Формування в портальних прос-
торах лімфоїдних вузликів спостерігалось лише 

в поодиноких спостереженнях, що може бути 
оцінено як виражена запальна інфільтрація. 

Фото гістологічних об’єктів отримані за допо-
могою цифрової відеокамери OLIMPUS, яка 
з’єднана з мікроскопом та комп’ютером. 

Результати дослідження та обговорення 
У кролів жовчний міхур має невеликі розміри 

(його вага разом з жовчю 1,7–2 г), типову будову 
з наявністю 3 оболонок (слизової, м’язової та 
серозної). Функціональною особливістю жовчно-
го міхура кролів є низька здатність до згущення 
жовчі за рахунок меншої концентрації жовчних 
кислот та неперервного характеру роботи шлун-
ково-кишкового тракту. Відповідно, у кролів існує 
менша потреба в накопичувальній та скорочува-
льній функціях жовчного міхура, і м’язова обо-
лонка тонка. Незважаючи на різницю в деталях, 
відмічена морфологічна подібність структури 
жовчного міхура людини та численних різнови-
дів ссавців (у тому числі кролів). 

Будова слизової оболонки жовчного міхура 
кролів типова і представлена ворсинками. У 
здорових тварин їх кількість і форма досить од-
норідна. Поява гіллястих ворсин є свідченням 
наявності реактивних змін у слизовій оболонці 
навіть у тих випадках, коли немає клінічних 
ознак запалення. Власна пластинка слизової 
оболонки та ворсинок представлена сполучною 
волокнистою тканиною з невеликою кількістю 
капілярів. Епітелій слизової оболонки має пере-
важно високу призматичну форму, іноді спосте-
рігається тенденція до підвищеного слизопроду-
кування. В цих випадках в над’ядерній зоні епі-
теліоцитів виявляли великі везикули, що відпо-
відали розмірам і локалізації краплин слизу, по-
дібним до описів тих, що знаходили в інших тка-
нинах. 

Внутрішній м’язовий шар жовчного міхура (як 
зазначалось вище) був незначної товщини і 
складався з подовжніх гладком’язових волокон, 
між якими були мікрощілини. 

Відомо, що у ссавців під базальною мембра-
ною епітелію жовчного міхура знаходяться капі-
ляри. Причому, кількість функціонуючих капіля-
рів залежить від енергетичних потреб тканин і 
регулюється відповідним сегментом вегетатив-
ної нервової системи за допомогою медіаторних 
сполук. Ми спостерігали дрібні сітки капілярів 
переважно у ворсинках слизової та м’язової 
оболонок.  

У нормі секреція слизу епітелієм жовчного мі-
хура кролям не властива (на відміну від інших 
ссавців), і жовч мало загусає, що свідчить про 
його знижену секреторну та абсорбтивну актив-
ність [15]. 

Але досліди з використанням дієти, збагаче-
ної дигідрохолестерином, виявили, що продукція 
слизу з’являлась до утворення конкрементів і 
вона ініціювалась не просто механічним подраз-
ненням останніх. Імовірно, це відбулося завдяки 
дії алодезоксихолевих солей жовчі кролів. Таким 
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чином, результати цього експерименту можуть 
бути екстрапольованими на механізм надмірно-
го слизопродукування епітелію жовчного міхура 
у людей. 

Як показник хронічного запалення, лімфоїд-
ний інфільтрат різної інтенсивності може охоп-
лювати всі шари стінки міхура (рідше – якийсь 
один) і найчастіше спостерігається навколо су-
дин та слизових залоз (іноді в поєднанні з лей-
коцитарною інфільтрацією). 

Досліджуючи морфологічні зміни печінки та 
жовчного міхура кролів, інфікованих Helicobacter 

pylori виявлено, що найбільш типовими були 
дистрофічні зміни та запальна інфільтрація різ-
ного ступеня вираженості.  

В біоптаті печінки кроля контрольної групи 
зустрічаються гістіомакрофагальні елементи, а 
лімфоїдна інфільтрація паренхіми печінки має 
дифузний та іноді вогнищевий характер (вздовж 
портальних трактів). Явище білково-гідропічної 
дистрофії в цьому випадку помірно виражене. 
Крім цього, має місце застійне повнокрів’я капі-
лярів (рис. 1). 

  
Рис. 1. Ділянки з дистрофією клітин. Забарвлення гематок-

силіном і еозином. Зб. 7х40. 
Рис. 2. Лімфоїдна інфільтрація. Забарвлення гематоксилі-

ном і еозином. Зб. 7х20. 

У кролів, контрольної групи білково-гідропічна 
дистрофія паренхіми печінки виражена мініма-
льно, алімфоїдна інфільтрація портальних трак-
тів була в одному випадку фоновою, а в іншому 
– помірною. Крім цього спостерігався полімор-
фізм гепатоцитів і розширення судин та жовчних 
канальців.  

У кролів, інфікованих Helicobacter pylori, біл-
ково-гідропічна дистрофія була більш вираже-
ною, ніж у попередніх групах. Лімфоїдна інфіль-
трація була мінімальною і мала дифузний харак-
тер, крім цього, в біоптаті зустрічались поодинокі 
нейтрофільні гранулоцити крові. Також спостері-
галося розширення позапечінкових жовчних 
проток. На гістологічних зрізах можна було по-
бачити однорядні та багаторядні протокові клі-
тини, в цитоплазмі клітин проглядається зернис-
тість (рис. 1). 

Фіброз не був виявлений ні у здорових, ні в 
інфікованих HP кролів. 

Дослідження стану жовчного міхура у кролів  
контрольної групи виявило, що в них слизова 
оболонка жовчного міхура представлена гіперп-
лазованими ворсинками, розташованими на ба-
зальній мембрані відносно рівномірно. В окре-
мих тварин можна було констатувати помірно 
виражене явище псевдоаденоматозу. В м’язовій 
оболонці в деяких випадках спостерігався аде-
номіоз, а іноді інвагінати поверхневого епітелію 
слизової оболонки заглиблювалися вглиб 
м’язового прошарку. Покривний епітелій слизо-
вої оболонки був високий призматичний, мав те-
нденцію до підвищеного слизоутворення (яке 
було представлено наявністю келихоподібних 

клітин). Загальновідомо, що епітеліальні клітини 
можна вважати маркерами секреторної активно-
сті слизової оболонки. Іноді спостерігалось зме-
ншення висоти  циліндричних клітин до кубічної 
форми, хоча вони і залишалися метаболічно ак-
тивними. 

При вивченні морфологічних змін стінки жовч-
ного міхура кролів було встановлено, що в групі 
порівняння лімфоїдна інфільтрація була фоновою. 

У  інфікованих кролів спостерігались певні ві-
дмінності, найбільш демонстративні з боку архі-
тектоніки слизової оболонки жовчного міхура. 
Ворсинки на власній пластинці були папілярно 
збільшені, розташовані рівномірно,  мало місце 
чергування ділянок атрофії, норми та гіперплазії 
слизової оболонки, а в їхній основі спостеріга-
лась незначна дифузна лімфоїдна інфільтрація 
(рис.  2). 

У деяких інфікованих кролів ворсинки розта-
шовані рівномірно, але на їхній поверхні спосте-
рігалася велика кількість покривних епітеліоцитів 
зі світлою прозорою цитоплазмою (підвищеним 
вмістом слизу) на фоні значного псевдоадено-
матозу, нормальної та атрофічної слизової обо-
лонки жовчного міхура. Найбільш цікавий та де-
монстративний випадок у цій групі спостережень 
можна охарактеризувати, як осередкову папіля-
рно-аденоматозну гіперплазію, що мала вигляд 
«поліпоїдних» структур. 

Характерною особливістю цих утворень є ве-
ртикально розташовані  келихоподібні клітини та 
поодинокі м’язові волокна, пов’язані з м’язовою 
оболонкою стінки жовчного міхура (рис. 3). 
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Рис. 3. Папілярно-аденоматозна гіперплазія.  

Забарвлення гематоксиліном і еозином. Зб. 7х40. 

М’язова оболонка набувала вигляду сформо-
ваного м’язового жому, а власне гіперпластичні 
утворення - невеликого «поліпа». Ознак запаль-
ної реакції стінки жовчного міхура не спостеріга-
лось. 

Змінена слизова оболонка жовчного міхура 
кролів з новоутвореними структурами та вклю-
чення м’язового компоненту в будову складки 
свідчать про те, що їх морфофункціональною 
сутністю була захисна реакція слизової на под-
разнення (в цьому випадку – інфікування 
Helicobacter pylori). 

Таким чином, базуючись на попередньо 
отриманих даних, можна зробити висновки про 
те, що інфікування жовчного міхура кролів гелі-
кобактерною інфекцією спричиняє проліферати-
вну реакцію слизової оболонки жовчного міхура 
(так звана «поліпоїдна трансформація») та акти-
візує слизопродукування його покривного епіте-
лію. Крім того, як зазначалось вище, в біоптатах 
печінки таких кролів спостерігалися більш вира-
жена білково-гідропічна дистрофія, розширені 
позапечінкові протоки, незначна лімфоїдна інфі-
льтрація портальних трактів з поодинокими ней-
трофілами, яку можна трактувати як підгостру 
запальну реакцію. 

Кристалографічний аналіз жовчі дослідних 
кролів виявив, що за інфікування гелікобактер-
ною інфекцією в жовчі спостерігається дещо бі-
льша кількість кристалів порівняно з контроль-
ною групою. Зустрічаються поодинокі великі та 
дрібні кристали холестерину, розташовані в полі 
зору хаотично. Найбільш цікавими, на нашу дум-
ку, були випадки конгломерації біоматеріалу, ко-
ли в складі мікролітів виявились мікробні тільця. 
Імовірно, саме мікроорганізми можуть ініціювати 
мікролітіаз і бути осередком конкрементоутво-
рення, але для підтвердження цієї гіпотези пот-
рібно провести додаткові дослідження. 

Висновки 
Результати проведених досліджень дають 

змогу дійти наступних висновків. 
Патологічні зміни жовчного міхура кролів, 

штучно інфікованих гелікобактерною інфекцією, 

відбуваються взаємопов’язано та взаємозалеж-
но на тканинному (жовчний міхур, печінка) та 
клітинному (покривний епітелій слизової жовчно-
го міхура) рівнях. 

У кролів за інфікування Helicobacter pylori 
спостерігалася гіперплазія складок слизової 
оболонки стінки жовчного міхура з утворенням 
“поліпів”, що містили в своєму складі м’язовий 
елемент. 

Печінка інфікованих Helicobacter pylori кролів 
мала ознаки вираженої білково-гідропічної дис-
трофії та лімфоїдної інфільтрації, явищ фіброзу-
вання не виявлено. 

При інфікуванні жовчного міхура вірогідно 
збільшується муциноутворення, що є реакцією 
на подразнення. 

Високоінформативним і доступним методом 
лабораторного дослідження є метод поляриза-
ційної мікроскопії, за допомогою якого в жовчі 
інфікованих гелікобактерною інфекцією кролів 
знайдено численні дрібні мікроліти, в складі яких 
визначаються мікробні тільця. 

Отже, можна припустити, що інфікування 
Helicobacter pylori слугує пусковим механізмом 
реактивних змін стінки жовчного міхура (підви-
щеного слизоутворення епітелію та поліпоїдної 
трансформації слизової), дистрофічних та запа-
льних змін паренхіми печінки, а також ініціює мі-
кролітіаз у жовчі). 

Перспективи подальших досліджень 
Враховуючи  суперечливість думок щодо ролі 

Helicobacte rpylori у процесі каменеутворення, 
вивчення цього питання потребує подальшого 
розвитку та уточнення. 
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Реферат 
МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ ИЗМЕНЕНИЯ ПЕЧЕНИ И ЖЕЛЧНОГО ПУЗЫРЯ КРОЛИКОВ ПРИ ИНФИЦИРОВАНИИ Helicobacter pylori 
Грузинський О.В. 
Ключевые слова: HP-инфекция, холелитиаз, желчный пузырь, печень, белково-гидропическая дистрофия и лимфоидная 
инфильтрация. 

Исследованиями установлено, что в желчном пузыре кроликов, инфицированных Helicobacter 
pylori, наиболее типичными были дистрофические изменения и воспалительная инфильтрация раз-
личной степени выраженности. Кроме этого, имеет место застойное полнокровие капилляров. Лим-
фоидная инфильтрация минимальная, имела диффузный характер, кроме того, в биоптате встреча-
лись единичные нейтрофильные гранулоциты крови. Также наблюдалось расширение внепеченочных 
желчных протоков. На гистологических срезах наблюдаются однорядные и многорядные клетки про-
токов с участками десквамированных эпителиоцитов. У отдельных животных выявлено выраженное 
явление псевдоаденоматоза, в мышечной оболочке в некоторых случаях наблюдался аденомиоз, а 
иногда инвагинаты поверхностного эпителия слизистой оболочки углублялись вглубь мышечного 
слоя. У кроликов, не инфицированных Helicobacter pylori, белково-гидропическая дистрофия паренхи-
мы печени выражена минимально, а лимфоидная инфильтрация портальных трактов была в одном 
случае фоновой, а в другом умеренной. 

Патологические изменения желчного пузыря кроликов, инфицированных Helicobacter pylori, проис-
ходят взаимосвязано и взаимозависимо и на тканевом (желчный пузырь, печень), и на клеточном 
уровне (покровный эпителий слизистой желчного пузыря). Чрезвычайно важное звено функциониро-
вания эпителия - муцинообразование - достоверно увеличивается при инфицировании желчного пу-
зыря и является реакцией на раздражение. 

Summary  
MORPHOLOGICAL CHANGES IN LIVER AND GALL-BLADDER OF RABBITS INFECTED WITH HELICOBACTER PYLORI  
Hruzynskiy O.V.  
Key words: HP-infection, cholelithiasis, gall-bladder, liver, protein-hydropic dystrophy and lymphoid infiltration. 

It has been found out that degenerative changes and inflammatory infiltration of varying severity are the 
most typical in the gall-bladder of the rabbits infected with Helicobacter pylori.  In addition, there is capillaries 
congestive plethora. Lymphoid infiltration is minimal and of diffuse nature. The biopsy contains single blood 
neutrophilic granulocytes.  Extrahepatic bile ducts expansion is observed as well. In histological sections we 
can see single-duct and multi-duct cells, as well as the areas with desquamated epithelial cells. High-grade 
pseudoadenomatosis was found in some animals, adenomyosis was observed in the muscle membrane in 
some cases as well. Sometiems superficial epithelium intussus ceptum some times deepened to the muscle 
layer. Protein-hydropic degeneration in the liver parenchyma was minimally expressed in the control grpup of 
rabbits, and lymphoid infiltration of portal tracts was a background condition in one case, and moderate in the 
other. Pathological changes in the gall-bladder of rabbits deliberately infected with H. Py-
lori are interconnected and interdependent and involved both the tissue (gall-bladder, liver) and cellular (sur-
face epithelium of the gall-bladder mucous coat) levels. Being an extremely important link in the epithelium 
functioning, mucin formation significantly increases when gall-bladder is infectedand that is a response to the 
irritation. 


