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МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ ИЗМЕНЕНИЯ ПЕЧЕНИ 
ПРИ ОБТУРАЦИОННОЙ ЖЕЛТУХЕ, ОБУСЛОВЛЕННОЙ 

ХОЛЕДОХОЛИТИАЗОМ, В ЗАВИСИМОСТИ 
ОТ ЕЕ ДЛИТЕЛЬНОСТИ

В. А. С ипливы й, Д .  В. Е в ту ш е н ко , О. В. Н а у м о в а , С. А. А н д р е е щ е в ,  А. В. Е в туш ен ко
Харьковский национальный медицинский университет

MORPHOLOGICAL CHANGES OF THE LIVER IN OBTURATION 
JAUNDICE, CAUSED BY CHOLEDOCHOLITHIASIS, 

DEPENDING ON ITS DURATION
V. A. Sipliviy, D. V. Y ev tu sh en ko , О. V. N au m o va , S. A. A n d reyesh ch ev , A. V. Y ev tu shenko

Kharkiv National Medical University

Лечение больных по поводу 
ОЖ является актуальной 
проблемой современной 
хирургии. Около 50% боль- 

ных'Чфп клинических признаках 
ОЖ поздно обращаются за специа­
лизированной медицинской помо­
щью, вследствие чего хирургичес­
кое вмешательство по восстановле­
нию желчеопока выполняют на фо­
не выраженных нарушений функ­
ции печени, нередко — синдрома 
полиоргаппой недостаточности, 
что сопровождается высоким рис­
ком как самой операции, так и воз­
никновения послеоперационных 
осложнений 111.

При отсутствии хирургической 
коррекции билиарной обструкции 
возникают изменения как желчных 
протоков, так и паренхимы печени 
[2|. При этом выраженность морфо­
логических изменений печени за­
висит от длительности ОЖ |3).

Цель исследования: изучение 
морфологических изменений пече­
ни при ОЖ, обусловленной холсдо- 
холитиазом. с учетом ее длительно­
сти, до и после восстановления жел- 
чеоттока.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ  
ИССЛЕДОВАНИЯ

Проведен анализ результатов хи­
рургического лечения 184 больных 
по поводу ОЖ. обусловленной холс- 
дохолитиазом. Морфологические 
изменения печени изучены у 20 
больных. В зависимости от длитель­
ности желтухи выделены три груп-

Реферат
Проанализированы результаты хирургического лечения 184 больных по поводу 
обтурационной желтухи (ОЖ), обусловленной холедохолитиазом. Морфологиче­
ские изменения печени изучены у 20 больных. Выделены три группы больных в за­
висимости от длительности ОЖ: до 7 сут, от 8 до 14сут, более 15сут, а также груп­
па больных после восстановления желчеоттока. Возникновение ОЖ при холедо- 
холитиазе сопровождается выраженными морфологическими изменениями пе­
чени, выраженность которых увеличивается по мере увеличения длительности су­
ществования ОЖ. При ОЖ длительностью 8 сут и более увеличивается объем со­
единительной ткани, уменьшается относительный объем гепатоцитов, увеличи­
вается стромально—паренхиматозный индекс. Восстановление желчеоттока 
обеспечивает выраженное уменьшение интенсивности альтеративных и воспали­
тельных изменений в паренхиме печени, активизацию репаративных процессов в 
ткани. При холангите, вызванном P. aeruginosa и Е. coli, по данным морфологиче­
ских исследований, в печени выявляют диффузный гнойный холангит на фоне 
хронических изменений, в соответствии с длительностью существования ОЖ. 
Ключевые слова: обтурационная желтуха; холедохолитиаз; морфологические 
изменения печени.

Abstract
The results of surgical treatment of 184 patients for obturation jaundice, caused by 
choledocholithiasis, were analyzed. Morphological changes of the liver were studied in 
20 patients. There were three groups of patients delineated, depending on the obtura­
tion jaundice duration: up to 7 days, from 8 to 14 days, more than 15 days, and also a 
group of patients after the bile outflow restoration. The obturation jaundice occurrence 
in choledocholithiasis is accompanied by significant morphological changes in the liver, 
severity of which is enhancing while the obturation jaundice persistence increasing. 
While persistence of obturation jaundice through 8 days and more the connective tis­
sue volume is enhancing, a relative volume of hepatocytes is reducing and a stromal— 
parenchymatous index is increasing. The bile outflow restoration secures significant 
reduction of intensity of alterative and inflammatory changes in hepatic parenchyma, as 
well as activation of reparative processes in the tissue. In cholangitis, caused by P. 
aeruginosa and E. coli, according to morphological investigations data, in the liver a dif­
fuse purulent cholangitis on background of chronic changes in accordance to duration 
of the obturation jaundice persists.
Key words: obturation jaundice; choledocholithiasis; morphological changes in the 
liver.

пы больных: до 7 с\т (1 —я группа — 
8 пациентов), от 8 до 14 сут (2—я 
группа 4 пациента), более 15 сут 
(3—я группа 5 пациентов), а также 
группа больных после восстановле­
ния желчеоттока [1]. Длительность

ОЖ у больных 3—й г р у п п ы  от 30 до 
61 суг.

Проведено морфологическое 
исследование ткани печени, взятой 
во время выполнения операции пу ­
тем краевой биопсии. Материал
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Относительный объем структурных компонентов печени
Величина показателя, % при длительности желтухи, 

Структурный компонент печени сут (х ± т )
до 7 8 -1 4  15 и более

Гепатоциты 66,55 ±2,07 61,95 ±2,13 59,55 ±2 ,1 5*
Желчные протоки 6,55 ±1,08 6,9 ±1,11 7,4 ±1,15
Соединительная ткань 5,05 ±0,96 9,37 ±1 ,28* 11,4 ±1 ,39*
Сосуды 22,1 ±1,82 22,25 ±1,82 21,65 ±1,81

Стромзльно-паренхиматозный 0 37±  0 009 0 48 + 0 02 * 0,50 + 0,012*
индекс '  '
Примечание. * -  различия показателей достоверны по сравнению с таковыми 

в 1-й  группе (р < 0,05)

фиксировали в I ()'’■> растворе нейт­
рального формалина, иссекали ку­
сочки толщиной около 4 мм. Мате­
риал проводили в спиртах возраста­
ющей концентрации, заливали в па­
рафин. изготавливали срезы толщи­
ной 5 —6 мкм. Обзорные препара­
ты, окрашенные гематоксилином и 
эозином, использовали для общей 
оценки изменений исследованных 
тканей. Для выявления идифферсп- 
ц и ро в к и соед J и i ител ь нотка и н ы х 
структур препараты окрашивали 
пикрофусином по ван Гизон и Мал­
лори. С помощью ШИК—реакции но 
МакМанусу — Хочкису (контроль с 
амилазой) выявляли нейтральные 
гликозаминогликаны (ГА1"), глико­
ген. Для оценки пролиферативной 
активности клеток использовали 
окраску поЭйнерсону. Гистологиче­
ские и гистохимические методики 
применяли по общеприня тым про­
писям [4. 5].

Для оценки выраженности изме­
нений печени применяли морфоме­
трический метод, с помощью кото­
рого определяли относительный 
объем гепатоцитов, желчных прото­
ков. сосудов п соединительной тка­
ни. вычисляли стромально—парен­
хим arc)зн ы й шvie кс.

Изучение окрашеных препара­
тов, а также морфометрическое ис­
следование проводили с помощью 
микроскопа Olympus ВХ—И с ис­
пользованием программ Olympus 
DP—Soft (Version 3:1) и Microsoft 
Excel (6].

РЕЗУЛЬТАТЫ  
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

По данным комплексного мор­
фологического исследования ин- 
траонерационных биоптатов пече­
ни пациентов 1—й группы, при хо- 
ледохолитиазе, осложненном ОЖ 
длительностью до 7 сут, в ткани пе­
чени превалировали признаки внут­
риклеточного и внутриканальцево- 
го холестаза, преимущественно в 
центральных отделах долек (рис. I ). 
что сопровождалось в большинстве 
наблюдений признаками острого 
очагового, реже — диффузного 
гнойного холангита и холангиоли- 
та с очаговой дссквамацисй и нро- 
лиферацией билиарного эпителия.

формированием мелкоочаговых, 
реже зональных участков некроза 
гепатоцитов, воспалительной ин­
фильтрацией воротных каналов и 
распространением ее на междоль- 
ковую строму и паренхиму.

Рис. 1.
Микрофото. 

Внутриклеточный и внутриканальцевый 
холестаз, мелкие очаги некроза 

гепатоцитов в центральном отделе 
печеночной дольки с лейкоцитарной 

инфильтрацией. 
Дискомплексация печеночных балок. 
Окраска гематоксилином и эозином. 

Ув. *200.

Рис. 2.
Микрофото.

Фиброз расширенного воротного 
канала с формированием 

соединительнотканных септ 
в паренхиме печени.

Окраска пикрофуксином по ван Гизон. 
Ув х200.

Наряду с воспалительно—дест­
руктивными процессами, в печени 
обнаружены признаки репаратив- 
пого процесса: вблизи фокусов не­
кроза располагались митотическн 
активные двухядерные гепатоциты.

Рис. 3.
Микрофото.

Некроз печеночной дольки 
с излитием желчи.

Окраска пикрофуксином по ван Гизон. 
Ув. х200.

Рис. 4.
Микрофото.

Межпортальные соединительнотканные 
септы. Капилляризация синусоидных 

сосудов, спадение их просветов. 
Окраска пикрофуксином по ван Гизон.

Ув. х200.

_________ J
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в области воротных каналов не­
резко выраженный, преимущест­
венно иеридуктальный. фиброз, от­
мечена краевая пролиферация 
желчных протоков.

Во 2—и группе при длительнос­
ти ОЖ от 8 до 14 сут в печени про­
грессировали явления внутрикле­
точного и вттрикапиллярного хо- 
лестаза, которые обнаруживали во 
всех отделах дольки, что сопровож­
далось формированием желчных 
тромбов в расширенных желчных 
канальцах. Обнаружены ал итератив­
ные. воспалительные и рспаратив- 
но—склеротические изменения
структурных компонентов печени. 
Сохранились признаки холангита и

I, однако в составе вос- 
инфильтратов преоб­

ладали лимфоциты и гистиоциты, 
уменйншлось количество поли- 
морфноя,черных лейкоци тов. Обна­
ружены многочисленные, преиму­
щественно мелкоочаговые, участки 
некроза гепатоцитов, инфильтра­
ция коллабированной стромы пейт- 
рофильными транулоцитами, лим­
фоцитами и гистиоцитами, вблизи 
которых располагались очаги реге­
нерирующих клеток печени.

Большинство сохранившихся и 
вновь образованных гепатоцитов с 
признаками белковой или жировой 
дистрофии. И центральных венах, 
сосудах воротных зон отмечены не­
значительно выраженные склероти­
ческие изменения, в синусоидных 
сосудах — признаки их капилляри- 
зацин; эндотелий сосудов с очаго­
выми деструктивными изменения­
ми. 15 воротных каналах признаки 
прогрессирования перпдуктально- 
го фиброза, лимфогистноцитарной 
инфильтрации, обилие фиброблас- 
тов, формирование в некоторых на­
блюдениях тонких соединительнот­
канных септ, вклинивающихся в 
межДольковую £•] рому и паренхиму 
Цшс. 2) По всему пространству во­
ротных зон наблюдали пролифера­
цию желчных протоков, образова­
ние ложных желчных ходов. При 
анализе морфометрических данных 
выявлено достоверное увеличение 
относительного объема соедини­
тельной ткани и стромалыю— па­
ренхиматозного- индекса вследст­

вие уменьшения относительного 
объема гепатоцитов (си. табпицу).

В 3—й группе при длительности 
ОЖ более 15 сут в печени обнару­
живали признаки распространен­
ного внутриклеточного и внутрика- 
нальцевого холестаза с образовани­
ем желчных тромбов, однако наибо­
лее выраженные изменения отмече­
ны в центральных отделах дольки, а 
также выявляли излитие желчи с 
формированием желчных озер, что 
обусловливало возникновение 
крупных очагов некроза паренхимы 
в пределах 1 2 долек (рис. .?). Оча­
ги некроза разной давности: наряду 
со свежими очагами деструкции с 
преимущественно лейкоцитарной 
инфильтрацией тканевого детрита 
выявлены зоны с макрофагальной 
воспалительной реакцией, рассасы­
вание некротизированных тканей, 
обнажение и коллапс стромы. при­
знаки се фибротизации. Располо­
женные перифокально группы про- 
лиферативно активных гепатоци­
тов. по—видимому, не способны 
обеспечить полную регенерацию 
ткани печени в крупных очагах не­
кроза. что в последующем может 
быть одним из факторов, обуслов­
ливающих перестройку структуры 
органа. Склеротические изменения 
в сосудах печени, разрастание со­
единительной ткани в синусоидных 
сосудах с образованием непрерыв­
ной базальной мембраны сопро­
вождаюсь прогрессированием ги­
поксии гепатоцитов, распростанен- 
ной белковой и жировой дистрофи­
ей.

По сравнению с предыдущими 
группами, у пациентов 3—й группы 
при длительной ОЖ более выраже­
ны признаки фиброза воротных зон 
— избыточное разрастание соеди­
нительной ткани отмечено не толь­
ко перидуктально. по и в некоторых 
наблюдениях — периваскулярно. В 
ряде наблюдений сформированы 
соединительнотканные септы, со­
единяющие соседние воротные зо­
ны. а также вклинивающиеся в пече­
ночные дольки (рис. 4 )• Воротные 
зоны и септы с гистиолимфоцитар- 
ной инфильтрацией, содержат мно­
гочисленные фибробласты. Как и в 
предыдущих группах, в воротных

зонах выявлена пролиферация би­
лиарного эпителия, формирование 
добавочных желчных ходов. В боль­
шинстве наблюдений воспаление 
внутри печеночных желчных прото­
ков хроническое — в составе воспа­
лительного инфильтрата превали­
ровали гистиоциты и лимфоциты.

При выявлении по данным бак­
териологического исследования 
желчи Pseudomonas aeruginosa и Е. 
coli морфологические изменения 
печени характеризовались диффуз­
ным гнойным холангитом и гепати­
том па фоне предшествовавших из­
менений. характерных для хрони­
ческой ОЖ.

По данным морфометрического 
исследования, отмечено достовер­
ное увеличение относительного 
объема соединительной ткани и 
стром ально—паренхим атозного 
индекса вследствие уменьшения от­
носительного объема гепатоцитов 
по сравнению с паковым в 1—й 
группе.

На 3—и сутки после восстановле­
ния желчеоттока отмечена распро­
страненная дискомплексация пече­
ночных балок и печеночных долек. 
Геиатоциты разных размеров и фор­
мы. с признаками белковой или жи­
ровой дистрофии. Изредка видны 
мелкие очаги некроза гепатоцитов с 
лейкоцитарной инфильтрацией 
тканевого детрита с примесыо мак­
рофагов. Перифокально обнаруже­
ны крупные двухядерные печеноч­
ные клетки. 11а 6—с сутки после вос­
становления желчеоттока в биопта- 
тах печени обнаружены многочис­
ленные зоны, состоящие из круп­
ных гепатоцитов со светлой цито­
плазмой. двумя бледно окрашепыми 
ядрами. В зонах регенерации нару­
шено балочное строение, не выра­
жены просветы синусоидных сосу­
дов. Вне описанных зои геиатоциты 
полигональной формы, с хорошо 
окрашеиым ядром и ацидофильной 
цитоплазмой, без признаков внут­
риклеточного холестаза.

В наблюдении через 2 мсс после 
восстановления желчеоттока. но 
при наличии клинических проявле­
ний холангита. в большинстве по­
лей зрения сохранялись признаки 
дискомплсксации печеночных ба-

холангиолит;
иалительпых

=  KniHi4Ha xipypriq. — 2016. — № 2 hirurgiya.com.ua



23

лок. В большинстве гепатоцитов 
всех отделов дольки признаки бан­
ковой. мелко— или крупнокапель­
ной жировой дистрофии. Преиму­
щественно в центральных отделах 
дольки просветы желчных каналь­
цев неравномерно расширены, со­
держат мелкие желчные тромбы, ча­
стично обтурирующие их просвет. В 
некоторых полях зрения вокруг 
расширенных желчных канальцев 
отмечена гистиолимфопнтарная 
инфильтрация. В отдельных геиато- 
цитах и звездчатых ретикулоэпдо- 
телиоцитах в цитоплазме видны 
мелкие включения желчных пиг­
ментов. Обнаружены мелкие очати 
некроза печеночных клеток с обна­

жением и спадением стромы, се 
преимущественно макрофагальной 
иифилырацией. Вокруг зон некроза 
видны группы регенерирующих 
двухядерных гепатоцитов, как пра­
вило. с признаками паренхиматоз­
ной дистрофии.

ВЫВОДЫ
1. Возникновение ОЖ при холе- 

дохолитиазе сопровождается мор­
фологическими изменениями пече­
ни, выраженость которых увеличи­
вается по мере увеличения длитель­
ности ОЖ.

2. При ОЖ длитеяыюстью 8 сут и 
более увеличивается объем соеди­
нительной ткани, уменьшается от­

носительный объем гепатоцитов. 
увеличивается стромально — парен­
химатозный индекс.

3. Восстановление желчеоттока 
обеспечивает выраженное умень­
шение интенсивности альтератив- 
ных и воспалительных изменений 
стр\тстуры паренхимы печени, акти­
визацию репаративных процессов в 
ее ткани.

4 При возникновении холанги- 
та. вызванного P. aeruginosa и Е. coli. 
морфологические изменения пече­
ни характеризуются диффузным 
гнойным холангитом на фоне хро­
нических изменений, характерных 
для длителы юго существования ()Ж.
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