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Анотація. За даними ВООЗ механічна жовтяниця (МЖ) зустрічається у 10-15% населення світу. Вибір способу біліарної
декомпресії та термін її проведення залежить не тільки від тривалості МЖ, але й від рівня білірубіну крові. Вивчення
морфологічних змін печінки у хворих на МЖ з різним рівнем білірубіну дозволить попередити післядекомпресійну дисфункцію
печінки та формування біліарного цирозу. Мета - вивчити морфологічні зміни печінки залежно від рівня білірубіну у хворих на
МЖ. 30 хворих на МЖ були розподілені на три групи: І група (n=10) включала пацієнтів з рівнем білірубіну до 100 мкмоль/л, ІІ
групу (n=10) склали хворі з гіпербілірубінемією від 100 до 200 мкмоль/л та у ІІІ групу (n=10) увійшли пацієнти з рівнем білірубіну
понад 200 мкмоль/л. Мікроскопічну структуру паренхіми печінки вивчали за допомогою світлового мікроскопа OLIMPUS BX41
при збільшеннях у 100, 200 разів. Визначення морфометричних параметрів структурних змін здійснювали за допомогою
програмного забезпечення (Quick Foto Micro 2.3). Дані вибірок порівнювали за t-критерієм Ст'юдента при p<0,95. У хворих І
групи морфологічні зміни печінки полягали у центрилобулярному холестазі, запальній інфільтрації строми. У пацієнтів ІІ
групи структурні зміни печінки були пов'язані з розвитком холестатичного гепатиту, дистрофії і дрібновогнищевого
некрозу гепатоцитів, початкового фіброзу. У хворих ІІІ групи морфологічні зміни печінки полягали у вираженому центрило-
булярному холестазі, дистрофії та великовогнищевому некрозі гепатоцитів, вираженому фіброзі, розвитку цирозу печінки.
У хворих на МЖ з рівнем білірубіну до 100 мкмоль/л морфологічні зміни печінки мали зворотній перебіг. У пацієнтів з МЖ з
гіпербілірубінемією від 100 до 200 мкмоль/л структурні зміни печінки характеризувались як зворотнім, так і незворотнім
перебігом. Незворотній характер морфологічних змін печінки спостерігався у хворих на МЖ з рівнем білірубіну понад 200
мкмоль/л.
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Вступ
В останні десятиріччя відзначається невпинне

збільшення кількості хворих на МЖ, яка за даними ВООЗ
зустрічається у 10-15% населення світу [10, 12]. При
нетривалій МЖ розвивається відносна адаптація гепа-
тоцитів до холестазу. При тривалому холестазі розви-
вається печінкова недостатність через зрив адаптацій-
них механізмів [2, 5]. МЖ потребує проведення біліар-
ної декомпресії, яка часто супроводжується прогресу-
ванням печінкової недостатності (післядекомпресійна
дисфункція печінки) [1, 8]. Вибір способу біліарної де-
компресії та термін її проведення залежить не тільки
від тривалості МЖ, але й від рівня білірубіну крові [4, 9].
На нашу думку, вивчення морфологічних змін печінки у
хворих на МЖ з різним рівнем білірубіну дозволить по-
передити післядекомпресійну дисфункцію печінки та
формування біліарного цирозу.

Мета - вивчити морфологічні зміни печінки залеж-
но від рівня білірубіну у хворих на МЖ.

Матеріали та методи
Проведено морфологічне і морфометричне дослід-

ження 30 біоптатів печінки хворих на МЖ. Забір біопсій-
ного матеріалу проводили інтраопераційно шляхом
мікрорезекції печінки або пункційної біопсії. Матеріал
фіксувався у 10% розчині нейтрального формаліну (рН-
7,4) протягом 48 годин, потім він проводився через спир-

ти зростаючої концентрації та заливався у парафін. З
парафінових блоків готували зрізи товщиною 5 мкм, які
забарвлювали пікрофуксином за методом Ван-Гізона.
Вивчення мікроскопічної структури паренхіми печінки
проводили за допомогою світлового мікроскопа
OLIMPUS BX41 при збільшеннях у 100, 200 разів. Виз-
начення морфометричних параметрів структурних змін
здійснювали за допомогою програмного забезпечення
(Quick Foto Micro 2.3).

30 хворих на МЖ були розподілені на три дослідні
групи: І група (n = 10) включала пацієнтів з рівнем біліру-
біну до 100  мкмоль/л,  ІІ групу (n  =  10)  склали хворі з
гіпербілірубінемією від 100 до 200 мкмоль/л та у ІІІ групу
(n = 10) увійшли пацієнти з рівнем білірубіну понад 200
мкмоль/л.

Статистичну обробку отриманих даних проводили
методами описової статистики з використанням таблич-
ного процесора Microsoft Office Excel 2010. Попередньо
оцінений нормальний розподіл даних вибірки дозво-
лив використати для їх порівняння t-критерій Ст'юдента
та оцінку значущості при відповідному порозі довірчої
імовірності p=0,95 (статистично значуща різниця вва-
жається статистично достовірною на рівні значущості
не менше 0,05 (р<0,05)).

Методи дослідження пройшли біоетичну експертизу
в Комітеті з питань етики та біоетики Вінницького на-
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ціонального медичного університету (протокол №30 від
10.12.2018). Хворим було повідомлено про можливі

наслідки дослідження. Було отримано дозвіл на дос-
лідження, що відображено в інформативній згоді.

Дослідження виконане в межах НДР кафедри хірургії
медичного факультету №2 ВНМУ ім. М. І. Пирогова
"Оцінка ефективності мініінвазивних методик та за-
стосування різних джерел енергії в лікуванні захворю-
вань шлунково-кишкового тракту" (№ держреєстрації
0120U101673).

Результати
У хворих І групи з рівнем білірубіну до 100 мкмоль/л

морфологічна картина характеризувалась центрилобу-
лярним холестазом з наявністю в окремих гепатоцитах
і жовчних канальцях третьої зони пилоподібних вклю-
чень білірубіну. В інших зонах печінкової частки вклю-
чення білірубіну не визначались. Цитоплазма гепато-
цитів третьої зони була злегка мутнуватою, цитоплазма
гепатоцитів першої та другої зон не змінена. Центральні
вени та синусоїди були дещо звуженими. Також спосте-
рігався набряк портальних трактів, помірна інфільтра-
ція строми нейтрофілами. Портальні тракти були зви-
чайної гістологічної будови (рис. 1).

 Морфометрично відносний об'єм гепатоцитів, запов-
нених білірубіном, становив 42,18±1,92%, жовчних про-
ток і канальців - 6,36±1,05%, судин - 23,08±1,43%. Віднос-
ний об'єм сполучної тканини склав 5,32±1,12%, стро-
мально-паренхіматозний індекс - 0,35±0,08 (табл. 1).

У пацієнтів ІІ групи з гіпербілірубінемією від 100 до
200 мкмоль/л центролобулярний холестаз був більш
виражений, ніж у попередній групі. Кількість гепатоцитів,
у яких визначались включення білірубіну, була значно
більшою порівняно з попередніми показниками. Ці
включення були не лише пилоподібними, а й у вигляді
грудочок різної величини. Визначалась значна кількість
гепатоцитів, повністю заповнених білірубіном. У жовч-
них канальцях третьої зони також виявлялись скупчен-

ня білірубіну. У гепатоцитах другої зони з'являлись пи-
лоподібні включення білірубіну. Гепатоцити третьої зони
були з ознаками білкової дистрофії, а в інших відділах
печінкової частки - звичайної будови. Центральні вени і
синусоїди були звуженими. Також спостерігався дрібно-
вогнищевий некроз гепатоцитів і запальна інфільтрація
портальних трактів (холестатичний гепатит). У порталь-
них трактах визначався набряк строми, розростання
ніжноволокнистої фіброзної тканини з наявністю пери-
фокальної лімфогістіоцитарної інфільтрації (рис. 2).

 Морфометрично відносний об'єм гепатоцитів, запов-
нених білірубіном, становив 56,42±2,16%, сполучної тка-
нини - 13,50±1,25%, стромально-паренхіматозний
індекс - 1,28±0,03. Дані показники достовірно переви-
щують відповідні показники у І дослідній групі з рівнем
білірубіну до 100 мкмоль/л (p<0,05). Відносний об'єм
судин склав 21,15±1,45%, жовчних проток і канальців -
7,96±1,26%, що достовірно не відрізняється від відпов-
ідного показника у І дослідній групі (p >0,05) (табл. 1).

У хворих ІІІ групи з рівнем білірубіну понад 200
мкмоль/л відмічався різко виражений холестаз третьої
зони. Більшість гепатоцитів була заповнена включен-
нями білірубіну різної величини, окремі гепатоцити були
повністю імбібовані жовчю та місцями підлягали некро-
зу з наявністю внутрішньочасточкової запальної
інфільтрації. Окремі жовчні канальці цієї зони були знач-
но розширені з наявністю стазу жовчі та жовчних тромбів.
У гепатоцитах і клітинах Купфера третьої зони печінко-
вої частки визначались чисельні пилоподібні та дрібно-
зернисті включення білірубіну. Визначався виражений
центрилобулярний холестаз з переходом на другу зону
печінкової частки. У жовчних канальцях мали місце
значні скупчення жовчі. Також спостерігався великовог-
нищевий некроз гепатоцитів. У ділянці некротизованих
гепатоцитів жовчні канальці були зруйновані, білірубін у
вигляді жовчних озерець знаходився у міжклітинному
просторі. Більша частина гепатоцитів другої зони також
містила включення білірубіну різної величини. Гепато-
цити третьої зони були у стані білково-ліпоїдної дист-

Рис. 1. Група І.  Тканина печінки з рівнем білірубіну до 100
мкмоль/л.    Фарбування за Ван-Гізоном x 200.

Рис. 2. Група ІІ. Тканина печінки з гіпербілірубінемією від 100
до 200 мкмоль/л. Фарбування за Ван-Гізоном x 100.
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Характеристика морфологічних змін печінки залежно від рівня білірубіну у хворих на механічну жовтяницю



рофії. Зміни в основному локалізувались у перицент-
ральній зоні та супроводжувалися формуванням гепа-
тоцелюлярного фіброзу.

У деяких випадках розвивався стеатогепатит. За-
пальні інфільтрати виникали у відповідь на значну жи-
рову дистрофію і некрози гепатоцитів. Вони мали зміша-
ний характер та складались з лімфоцитів, макрофагів,
еозинофілів, нейтрофілів. У більшості випадків при три-
валому перебігу стеатогепатиту розвивались вогнища
перицелюлярного фіброзу. У портальних трактах виз-
начався набряк строми, значне розростання фіброзної
тканини з наявністю перифокальної лімфогістіоцитар-
ної інфільтрації та формуванням цирозу печінки (рис.
3).

Морфометрично відносний об'єм гепатоцитів, запов-
нених білірубіном, становив 68,28±2,21%, жовчних про-
ток і канальців - 10,38±1,43%, судин - 16,54±1,26%, спо-
лучної тканини - 22,12±1,42%, стромально-паренхіма-
тозний індекс - 2,28±0,01. Дані показники достовірно
перевищують відповідні показники у І дослідній групі з
рівнем білірубіну до 100 мкмоль/л (p <0,05) (табл. 1).

Обговорення
Вивчення морфологічних змін печінки при МЖ в основ-

ному проводиться за різної тривалості холестазу. На ранніх
термінах МЖ спостерігається білірубіностаз у гепатоцитах
і жовчних протоках, дистрофія гепатоцитів, холестатичний
гепатит. При пізніх термінах МЖ виявляється проліфера-
ція епітелію жовчних проток, фіброз портальної строми з
подальшим формуванням біліарного цирозу печінки [3, 6,
7, 11]. Однак в даних роботах не враховано структурні зміни
печінки при МЖ з різним рівнем білірубіну крові.

За результатами проведеного дослідження у хворих І
групи з рівнем білірубіну до 100 мкмоль/л морфологічні
зміни  печінки полягали у:

• центрилобулярному холестазі;
• помірній запальній інфільтрації строми нейтрофіла-

ми.
У пацієнтів ІІ групи з гіпербілірубінемією від 100 до 200

мкмоль/л структурні зміни печінки були пов'язані з роз-
витком і прогресуванням:

• центрилобулярного холестазу;
• холестатичного гепатиту;
• дистрофії гепатоцитів;
• дрібновогнищевого некрозу печінкової паренхіми;
• початкового фіброзу.
У хворих ІІІ групи з рівнем білірубіну понад 200 мкмоль/

л морфологічні зміни печінки полягали у:
• вираженому центрилобулярному холестазі з утворен-

ням жовчних тромбів;
• вираженій дистрофії гепатоцитів;
• великовогнищевому некрозі печінкової паренхіми;
• розвитку вираженого фіброзу і формування цирозу

печінки.

Висновки та перспективи подальших
розробок

1. У хворих на МЖ з рівнем білірубіну до 100 мкмоль/
л морфологічні зміни печінки мали зворотній перебіг і
полягали у центрилобулярному холестазі, запальній
інфільтрації строми.

2. У пацієнтів з МЖ з гіпербілірубінемією від 100 до
200 мкмоль/л структурні зміни печінки носили як зво-
ротній, так і незворотній перебіг у зв'язку з розвитком та
прогресуванням холестатичного гепатиту, дистрофії ге-
патоцитів, дрібновогнищевого некрозу печінки, почат-
кового фіброзу.

3. Незворотній характер морфологічних змін печін-
ки спостерігався у хворих на МЖ з рівнем білірубіну по-
над 200 мкмоль/л, що проявлялось у великовогнище-
вому некрозі гепатоцитів, вираженому фіброзі та фор-
муванні цирозу печінки.

Перспективи подальших досліджень спрямовані на
розробку і впровадження у клінічну практику різних спо-
собів декомпресії жовчних проток у хворих на МЖ з ура-
хуванням різного рівня білірубіну, що дасть можливість
попередити післядекомпресійну дисфункцію печінки та
формування біліарного цирозу.

Рис. 3. Група ІІІ. Тканина печінки з рівнем білірубіну понад 200
мкмоль/л. Фарбування за Ван-Гізоном x 200.

Таблиця 1. Відносні об'єми структурних компонентів печінки
(М± m).

Примітка: * - достовірно відносно даних І дослідної групи
(рівень білірубіну до 100 мкмоль/л)

№ Структурні
компоненти

Рівень
білірубіну до
100 мкмоль/л

Рівень
білірубіну

100-200 мкмоль/л

Рівень
білірубіну

понад
200 мкмоль/л

1.
Гепатоцити,
заповнені
білірубіном,%

42,18±1,92 56,42±2,16* 68,28±2,21*

2. Жовчні протоки
і канальці,% 6,36±1,05 7,96±1,26 10,38±1,43*

3. Сполучна
тканина,% 5,32±1,12 13,50±1,25* 22,12±1,42*

4. Судини,% 23,08±1,43 21,15±1,45 16,54±1,26*

5.
Стромально-
паренхіматозний
індекс

0,35±0,08 1,28±0,03* 2,28±0,01*
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Group II, structural disorders in the liver were associated with the development of: cholestatic hepatitis, dystrophy and small focal
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200 μmol/l, structural disorders in the liver had both a reversible and an irreversible course. Morphological hepatic disorders in OJ
patients with a bilirubin count over 200 μmol/l was observed the irreversible course.
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Характеристика морфологічних змін печінки залежно від рівня білірубіну у хворих на механічну жовтяницю


