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Резюме
Цель исследования. Изучить влияние лекарственных средств, регулирующих острые иммунные реакции, на 
печень при септических процессах. 
Материалы и методы. Исследование проведено на 39 самцах белых крыс весом 250–400 г. Животным ини-
циировали развитие септического процесса путем внутрибрюшинного введения взвеси культуры Klebsiella 
pneumoniae с одномоментным внутривенным введением поливинилпирролидона (ПВП) и гадолиния в объеме 
0,6 мл. На 14-й день животных выводили из эксперимента методом декапитации под легким эфирным наркозом, 
забирали кровь и печень для биохимического и гистологического исследований.
Результаты. При анализе морфометрических показателей препаратов печени установлен рост количества 
ядер и незначительное увеличение площади ядер в трех опытных группах в 1,2 раза (p < 0,05) по сравнению с 
контрольной, что отражает происходящие процессы регенерации гепатоцитов за счет возможных механизмов, 
а именно гипертрофии ядер и пролиферации как при применении ПВП, так и гадолиния при системном воспа-
лительном ответе и сепсисе. Более того, использование ПВП и гадолиния привело к снижению вероятности 
перинуклеарного отека, белковой дистрофии и крупнокапельной вакуолизации (p < 0,05). При использовании 
гадолиния диаметр просвета синусоидов был наибольшим и составил 4,47; 3,22–5,63 мкм (p < 0,05), причем 
при септическом шоке не отличался от группы, где использовали ПВП (p > 0,05). Из лабораторных показателей 
выживших особей наиболее низкий уровень АЛаТ отмечен в опытной группе гадолиния — 53,7; 51,8–55,1 U/L   
(p < 0,05), в то время как наименьший уровень мочевины отмечен при использовании ПВП 
(5,0; 4,99–5,15 ммоль/л) (p < 0,05) в рамках системного воспалительного ответа. 
Заключение. Гадолиний и в большей степени ПВП оказывают положительное влияние на детоксикационную 
функцию печени. Более того, действие ПВП на морфологию и функцию печени различается на этапах септиче-
ского процесса.
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Abstract
Objective. To study the effect of drugs regulating acute immune responses on liver in septic processes.
Materials and methods. The study was conducted on 39 male white rats weighing 250-400 g. The animals were initi-
ated septic process development by intraperitoneal injection of Klebsiella pneumoniae culture suspension with simulta-
neous intravenous injection of polyvinylpyrrolidone (PVP) and gadolinium in the volume of 0.6 ml. On the 14th day the 
animals were removed from the experiment by decapitation under light ether anesthesia, blood and liver were taken for 
biochemical and histological studies.
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Results. When analyzing the morphometric parameters of liver preparations, an increase in the number of nuclei and 
a slight increase in the area of nuclei in three experimental groups was established by 1,2 times (p<0,05) compared to 
the control group, which reflects the ongoing processes of hepatocyte regeneration due to possible mechanisms, name-
ly hypertrophy nuclei and proliferation with both PVP and gadolinium in systemic inflammatory response and sepsis. 
Moreover, the use of PVP and gadolinium led to a decrease in the likelihood of perinuclear edema, protein degeneration 
and large droplet vacuolization (p<0,05). When using gadolinium, the lumen diameter of the sinusoids was the largest 
and amounted to 4,47; 3,22-5,63 µm (p<0,05), and in septic shock it did not differ from the group where PVP was used 
(p>0,05). Of the laboratory parameters of surviving individuals, the lowest ALaT level was noted in the gadolinium exper-
imental group – 53,7; 51,8-55,1 U/L (p<0,05), while the lowest urea level was observed when using PVP (5,0; 4,99-5,15 
mmol/l) (p<0,05) as part of a systemic inflammatory response.
Conclusion. Gadolinium and PVP have a positive effect on the detoxification function of liver. Moreover, the effect of 
PVP on the morphology and function of the liver differs at the stages of septic process.
Keywords: septic process, liver, polyvinylpyrrolidone, gadolinium
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Введение
Иммуномодулирующая функция макрофагов 

печени косвенно связана с регенераторной спо-
собностью различных тканевых пулов печени. 
Управляемое угнетение клеток Купфера может 
приводить к подавлению иммунных реакций и, 
следовательно, уменьшению повреждения гепа-
тоцитов. Так, в ряде экспериментальных работ 
было установлено ослабление гиперактивации 
клеток Купфера на фоне введения гадолиния и 
ПВП с целью повышения выживаемости транс-
плантированного органа и снижения риска его 
отторжения [1]. Это является актуальным, учиты-
вая увеличивающееся количество выполняемых 
трансплантаций печени, в том числе и в Респу-
блике Беларусь.

Недавние исследования показали, что пред-
варительная обработка грызунов хлоридом га-
долиния предотвращает липополисахарид-инду-
цированную смертность, повреждение печени и 
легких и ослабляет продукцию провоспалитель-
ных цитокинов и повышенную продукцию проти-
вовоспалительных цитокинов в этих тканях [2]. 
Это связано с селективным эффектом гадоли-
ния на клетки Купфера, которые выраженно ин-
гибируются и истощаются этим соединением, а 
также снижением продукции провоспалительных 
цитокинов легочными макрофагами [2]. Учиты-
вая блокирование клеток Купфера с помощью 
гадолиния и вследствие этого ослабление ли-
пополисахарид-индуцированного повреждения 
легких в результате угнетения апоптоза паренхи-
мы легких, представляет практический интерес 

изучение влияния вышеупомянутого препарата 
на повреждение печени в рамках системного 
воспалительного ответа (СВО) для возможно-
го использования в трансплантологии. Более 
того, исследования in vitro показали, что гадоли-
ний оказывает сильное ингибирующее действие 
на способность клеток Купфера к фагоцитозу, ко-
торая является дозозависимой, и что только при 
относительно высоких концентрациях гадолиния, 
а именно 10–15 мг/кг, он оказывает влияние на 
жизнеспособность этих клеток [3].

Возможно, предварительная обработка га-
долинием ослабляет системные реакции на ли-
пополисахарид, ингибируя фагоцитарные свой-
ства клеток Купфера, и тем самым ослабляет 
патологический каскад цитокинов, инициирован-
ный этими клетками, что в конечном итоге при-
водит к подавлению местной продукции цитоки-
нов клетками легочной паренхимы. Это мнение 
подтверждается недавним отчетом, в котором 
описывают ингибирование in vitro и in vivo ин-
дуцированной липополисахаридом активации 
клеток Купфера, ослабление экспрессии провос-
палительных генов цитокинов, таких как TNF-α  
и MIP-2, и рост экспрессии генов высвобождения 
противовоспалительных цитокинов, включая IL-
10 и MCP-1 [4].

В то же время, согласно данным, получен-
ным T. Mercantepe и соавт., гадодиамид вызывает 
гепатоцеллюлярный некроз и апоптоз, приводя к 
повреждению гепатоцитов, хотя никаких измене-
ний в антиоксидантной способности не происхо-
дит, о чем свидетельствовал рост показателей 
гистологической активности, а также значений 
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каспазы-3, АсАТ и АлАТ (p < 0,05) [5].
Поливинилпирролидон также оказывает 

депрессивное воздействие на систему монону-
клеарных фагоцитов, что подтверждается сни-
жением накопления акридинового оранжевого 
макрофагами печени на 1-е сутки, уменьшением 
содержания в крови моноцитов и их фагоцитар-
ной активности на 3-и и 7-е сутки [6]. Кроме того, 
наночастицы ПВП (10 нм) селективно ингибиру-
ют широкий спектр других цитокинов и хемоки-
нов, продуцируемых инфицированными макро-
фагами. Важно отметить, что наночастицы ПВП 
вызывали активацию толл-подобного рецептора 
2 [TLR2], нуклеотид-связывающего олигомери-
зационного белка 2 [NOD2], кластера диффе-
ренцировки [CD]40, CD80 и CD86 и нисходящих 
(рецептор-ассоциированная киназа IL-1 3 [IRAK3] 
и матриксная металлопептидаза 9 [MMP9]) вос-
палительных сигнальных путей, подавляя экс-
прессию их транскриптов генов матричной рибо-
нуклеиновой кислоты (мРНК), индуцированную 
бактериями в макрофагах. В совокупности эти 
данные предоставляют дополнительные доказа-
тельства противовоспалительных свойств нано-
частиц ПВП и открывают новые возможности для 
их использования в качестве регуляторов воспа-
лительных реакций, вызванных бактериальными 
агентами, в том числе и в трансплантологии для 
предотвращения отторжения органа через сни-
жение выраженности системной воспалительной 
реакции [7].

Привлекательной идеей является возмож-
ность применения управляемой фармакологиче-
ской блокады иммунных функций клеток Купфера 
для предупреждения развития неуправляемых 

реакций СВО. С этой точки зрения обсуждает-
ся возможность использования лекарственных 
средств, которые полностью поглощаются ма-
крофагами, блокируя на время их активность [8].

Цель исследования
Изучить влияние лекарственных средств, 

регулирующих острые иммунные реакции, на пе-
чень при септических процессах. 

Материалы и методы
Одобренное биоэтическим комитетом Ви-

тебского государственного ордена Дружбы на-
родов медицинского университета (протокол  
№ 7 от 02.02.2023 г.) исследование проводилось 
на белых крысах-самцах линии Вистар (n = 39) 
весом 250–400 г. Выделено 6 групп животных: 
интактная, 2 контрольные и 3 опытные. Интакт-
ная группа не подвергалась каким-либо воздей-
ствиям. Контрольной группе 1 и опытной группе 
1 инициировали развитие СВО путем внутрибрю-
шинного введения 0,5 мл заранее приготовлен-
ной суточной взвеси культуры клебсиеллы опти-
ческой плотностью 0,5 McF, что соответствовало  
1,5×108 КОЕ. Контрольной группе 2 и опытным 
группам 2 и 3 инициировали развитие сепсиса 
путем внутрибрюшинного введения 0,5 мл взве-
си культуры Klebsiella pneumoniae, содержащей 
3×108 КОЕ. Одномоментно контрольным группам 
1 и 2 вводили 0,6 мл 0,9 %  раствора NaCl внутри-
венно, опытным группам 1 и 3 — ПВП из расчета 
2 мг/кг, опытной группе 2 — гадолиний также в 
объеме 0,6 мл (таблица 1). 

Таблица 1. Характеристика включенных в исследование групп животных (n = 39)
Table 1. Characteristics of the groups of rats included in the study (n=39)

№ Группа Количество 
в группе

Количество 
умерших Модель

Количество 
вводимой 

K.pneumoniae, 
КОЕ

Уровень 
прокальцитонина, 

нг/мл 
(полуколичественный 

тест)

Лекарственное
средство

Доза, 
мг

1 Интактная 6 0
Не подверга-
лась воздей-

ствиям
— < 0,5 — —

2 Контроль 1 4 0 СВО 1,5×108 0,5–2 0,9 % NaCl 0,6

3 Контроль 2 6 4 Сепсис 3×108 > 2 0,9 % NaCl 0,6

4 Опыт 1 5 0 СВО 1,5×108 0,5–2 ПВП 0,6

5 Опыт 2 10 7 Сепсис 3×108 > 2 Гадолиний 0,6

6 Опыт 3 8 3 Сепсис 3×108 > 2 ПВП 0,6
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В течение 14 дней за группами проводили 
ежедневное наблюдение, оценивая активность 
животных, поведение, прием воды и пищи. 

Развитие септического процесса подтвер-
ждали определением в сыворотке крови уровня 
прокальцитонина полуколичественным методом 
с помощью тест-полосок BRAHMS РСТ-Q, кото-
рый составил 0,5–2 нг/мл при СВО, > 2 нг/мл  при 
сепсисе. Среди крыс, у которых инициировали 
развитие сепсиса, 14 особей погибли (4 — из кон-
трольной группы 2, 7 — из опытной группы 2 и 3 
— из опытной группы 3) в течение первых 5 дней 
эксперимента, 10 выжили на момент выведе-
ния из эксперимента. У погибших крыс уровень 
прокальцитонина составил более 10 нг/мл, что 
указывало на развитие септического шока. При 
преждевременной гибели животных проводилось 
их вскрытие и морфологическая оценка измене-
ний в органах. 

При выведении животных из эксперимента 
проводили забор крови и печени для последую-
щего биохимического и гистологического иссле-
дований. Препараты печени изучали с исполь-
зованием  электронного микроскопа Leica 2000. 
Анализ морфометрических показателей (коли-
чество ядер, двуядерных гепатоцитов, площадь 
(S) гепатоцитов и их ядер, четкость границ между 
гепатоцитами, балочную структуру синусоидов, 
перинуклеарный отек, диаметр (D) синусоидов и 
т.д.) проводили в программе Measure Pixels. 

Статистический анализ данных проводили 
в программе «Statistica», 10.0. Необходимое ко-

личество в группах рассчитывали по мощности 
исследования, при этом результаты, представ-
ленные в работе, получены исходя из пред-
положения, что уровень ошибки I рода равен 
0,05. Учитывая ненормальное распределение 
в выборках в ходе проверки на нормальность с 
использованием критерия Шапиро – Уилка, для 
анализа результатов использовали непараметри-
ческий метод статистики Манна – Уитни. Резуль-
таты биохимических и морфометрических по-
казателей представлены в виде медианы, 25-го  
и 75-го квартилей. Для количественного опреде-
ления силы связи между двумя группами рассчи-
тывали отношение шансов (OR). Результаты при-
нимали за статистически значимые при p < 0,05.

Результаты и обсуждение
У всех погибших особей была выявлена 

жидкость в брюшной полости, раздутые петли 
кишечника, увеличенная в размерах печень и 
увеличенные полнокровные легкие темно-виш-
невого цвета. При анализе морфометрических 
показателей препаратов печени установлен рост 
количества ядер и незначительное увеличение 
площади ядер в трех опытных группах в 1,2 раза 
по сравнению с контрольной, что отражает про-
исходящие процессы регенерации гепатоцитов 
за счет возможных механизмов, а именно гипер-
трофии ядер и пролиферации (таблица 2) как 
при применении ПВП, так и гадолиния при СВО 
и сепсисе. 

Таблица 2. Патогистология препаратов печени исследуемых групп животных, Me; LQ-UQ
Table 2. Pathohistology of liver preparations of the studied groups of animals, Me; LQ-UQ

Показатель
Интактная 
группа (и)

Контроль 1 
(к1)

Контроль 2 
(к2)

Опыт 1
(о1)

Опыт 2
(о2)

Опыт 3
(о3)

n 6 4 6 5 10 8

Количество ядер
68;

56,5–72,8
74;

66,3–79,0
71,5;

59,0–80,0
69;

43,8–84,3
70,5;

62–88
72;

63,5–82

Количество 
двуядерных 
гепатоцитов

2; 1–3,8 3; 1,3–5,0 3; 2–4 3; 1,8–6,3 3; 2–4 4; 3–4,5

S ядер, мкм2
64,7;

58,6–71,1
157,3;

99,1–191,3 1

70,4;
55,8–80,2 2,3

86,5;
77,0–96,3 4,7

87,7;
69,9–111,3 5,8

84,4;
72,5–95,7 6,9

S гепатоцитов, мкм2
441,2;

356,1–495,6
853,6;

519,4–1080,6 1

395,8;
317,8–483,5 3

414,8;
356,9-519,9 4

504,6;
404,5–628,0 8

458,5; 
342,0–509,0 6,9,11,12

Ядерно-
цитоплазматическое
отношение

0,15;
0,13–0,17

0,18;
0,15–0,21

0,18;
0,15–0,21 2

0,21;
0,18–0,24 7

0,17;
0,14–0,20 5,8

0,19;
0,17–0,24 9,11,12

D просвета синусои-
дов, мкм

1,19;
0,99–1,44

3,5;
3,1–4,2 1

3,85;
2,53–5,31 2,3

3,00;
1,84–5,51 7

4,47;
3,22–5,63 5,8

3,26;
2,32–3,87 9

Примечание. p < 0,05 для 1 — ик1, 2 — ик2, 3 — к1к2, 4 — к1о1, 5 — к2о2, 6 — к2о3, 7 — ио1, 8 — ио2, 9 — ио3, 10 — о1о2, 
11 — о1о3, 12 — о2о3.
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Так, по данным Ельчанинова А. В. и соавт., 
в раннем постнатальном периоде масса печени 
восстанавливается в основном за счет гипер-
плазии гепатоцитов, а у взрослых и стареющих 
животных все большее значение приобретает ги-
пертрофия [9].

Для сепсиса характерно нарушение балоч-
ной структуры гепатоцитов и расширение си-
нусоидных капилляров, в том числе и в опыт-
ных группах 1–3, как при применении ПВП, так 
и гадолиния. В просвете синусоидов просле-
живались плотно упакованные эритроциты. В 
опытной группе гадолиния диаметр просвета 
синусоидов был наибольшим и составил 4,47;  
3,22–5,63 мкм, а отношение шансов составило 
ОR = 4,5, что свидетельствовало о том, что га-
долиний повышал вероятность дископлексации 
печеночных балок на 45 %, в то время как ПВП 
незначительно снижал — на 3 %. Вероятность 
перинуклеарного отека при воздействии ПВП 
и гадолиния ниже — OR = 0,3 и OR = 0,5 соот-
ветственно. Паренхиматозная белковая дистро-
фия (наличие белковых зернистых включений) 
несколько реже развивалась при использовании 
ПВП — OR = 0,1 и гадолиния — OR = 0,2, чем 
в контрольной группе. Синусоидные капилляры 
были полнокровны с эритроцитарными сладжами 

в контрольной группе, при использовании ПВП и 
гадолиния риск полнокровия с эритроцитарными 
сладжами был ниже на 6 % (OR = 0,6). Крупно-
капельная вакуолизация встречалась в 83,3 % 
в контрольной группе, 25 % — в опытной группе 
ПВП и 50 % — в опытной группе гадолиния. 

При проведении сравнительного анализа 
влияния ПВП при СВО и сепсисе статистически 
значимых различий при оценке морфометриче-
ских показателей получено не было, что возмож-
но требует введения препарата на ранних стади-
ях септического процесса для предотвращения 
развития полиорганной недостаточности.

Из всех проанализированных лабораторных 
показателей статистически значимый более низ-
кий уровень АЛаТ отмечен во всех опытных груп-
пах — 55,3; 55–57,6 и 53,7; 51,8–55,1 U/L и 69,6; 
60,5–75,8 U/L по сравнению с интактной — 76,7;  
70,8–83,5 U/L, (p = 0,017, p = 0,024 и  
p = 0,038 соответственно). Выявлен более низ-
кий уровень мочевины в опытной группе ПВП  
(5,0; 4,99–5,15 ммоль/л) по сравнению с интакт-
ной (5,78; 5,61–6,1 ммоль/л), что может свиде-
тельствовать о положительном влиянии препа-
рата на детоксикационную функцию печени лишь 
на начальном этапе развития системного воспа-
лительного ответа (таблица 3).

Таблица 3. Биохимические показатели печени исследуемых групп животных, Me; LQ-UQ
Table 3. Biochemical parameters of the liver of the studied groups of animals, Me; LQ-UQ

Показатель
Интактная 

группа
(и)

Контроль 1
(к1)

Контроль 2
(к2)

Опыт 1
(о1)

Опыт 2
(о2)

Опыт 3
(о3)

n 6 4 6 5 10 8

Глюкоза, ммоль/л
6,2;

5,9–6,3
6,9;

6,7–7,2
6,2;

6,15–6,25
6,8;

6,3–6,9 4

6,8
6,35–6,95

6,6;
6,4–6,6

Общий белок, г/л
87,3;

84,8–88,8
81,6;

74,3–88,9
84,1;

82,8–85,3
83,6;

82,6–86,1
84,2

83,25–86,3
78,8;

68,7–79,1 11

Альбумины, г/л
45,1

42,4–45,9
40,6;

37,6–43,3
40,3;

40,2–40,3
41,6;

41,6–42,3
40,2

39,7–41,5 10

35,7;
35,1–36,1 11

АлАТ, U/L
76,7;

70,8–83,5
23,8;

20,8–26,7
57,3;

56,9–57,7 3

55,3;
55–57,6 7

53,7;
51,8–55,1 8

69,6;
60,5–75,8 9

АсАТ, U/L
150,3;

147,4–180,6
100,9;

89,2–116,0
119,6;

118,9–120,3
135,9;

115,2–170,8
132,3;

119,4–140,1 10

255,2;
247,6–266,6

Билирубин общий, 
мкмоль/л

4,5;
3,7–5,2

16,7;
15,6–17,1

6,5;
6,2–6,7 3

4,6;
3,8–4,6

9,7;
7,2–10,5 10

18,1;
18,1–18,8 11

Амилаза, U/L
1658,5;

1086,8–1979,8
435;

317,8–568,3
1665,5; 

1641,3–1689,8
1250;

1095–1371 4

2113;
1951,5–2212

2093;
2054–2185 11, 12

Мочевина, ммоль/л
5,78;

5,61–6,1
2,91;

2,73–3,2
5,83;

5,64–6,02
5,0;

4,99–5,15 7

6,76
5,97–6,80

6,3;
5,98–6,92 9, 11

Креатинин,
мкмоль/л

78,4;
77,0–81,2

55,8;
53,0–60,0

78,95;
78,4–79,5

84,7;
77,9–87,4

87,2
82,7–87,5 10

73,3;
69,9–74,8 11

Ca, ммоль/л
2,41;

1,48–2,81
1,09;

1,03–1,12
2,47;

2,24–2,69
2,63;

2,1–2,65
2,03;

2,02–2,39 10

2,73;
2,72–2,88 11
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Окончание таблицы 3
End of Table 3. 

Показатель
Интактная 

группа
(и)

Контроль 1
(к1)

Контроль 2
(к2)

Опыт 1
(о1)

Опыт 2
(о2)

Опыт 3
(о3)

P, 
ммоль/л

1,30;
0,78–1,4

0,75;
0,71–0,77

1,17;
1,08–1,26

1,36;
0,98–1,41

1,1;
1,09–1,25 10

2,2;
2,16–2,4 11

Mg, ммоль/л
0,82;

0,79–0,86
0,78;

0,74–0,85
0,75;

0,74–0,75
0,82;

0,81–0,82
0,84;

0,78–0,85 10

1,13;
1,12–1,17

Примечание. p < 0,05 для 1 — ик1, 2 — ик2, 3 —  к1к2, 4 — к1о1, 5 —  к2о2, 6 —  к2о3, 7 —  ио1, 8 —  ио2, 9 —  ио3, 10 —  о1о2, 
11 —  о1о3, 12 — о2о3.

Уровень гликемии был ниже нормы и не раз-
личался во всех исследуемых группах животных, 
учитывая, что крыс выводили из эксперимента 
утром и кровь забирали натощак, p > 0,05. Об-
ращает на себя внимание отсутствие статисти-
чески значимого повышения значения креатини-
на при использовании гадолиния, учитывая его 
незначительную нефротоксичность, что требует 
производить четкий расчет дозы с учетом скоро-
сти клубочковой фильтрации, что согласуется с 
литературными данными [10]. При оценке влия-
ния ПВП на биохимические показатели при СВО 
и сепсисе установлены статистически значимые 
более высокие показатели АсАТ, креатинина, об-
щего билирубина, амилазы и более низкие уровни 
альбумина, кальция, фосфора в группе сепсиса, 

что указывает на различное влияние препарата 
на разных этапах септического процесса. При 
изучении влияния гадолиния на печень при ише-
мии-реперфузии отмечено снижение активности 
трансаминаз, что также наблюдается и в нашей 
работе в рамках запуска септического процесса 
(p < 0,05) [11]. Уровень электролитов (кальция, 
фосфора и магния) не различался между опыт-
ными, контрольными и интактной группами жи-
вотных, включенных в исследование, что указы-
вает на отсутствие влияния ПВП и гадолиния на 
электролитный обмен в организме, p > 0,05. 

Нами также проведен сравнительный ана-
лиз морфометрических показателей препаратов 
печени умерших и выживших крыс исследуемых 
групп (таблица 4). 

Таблица 4. Морфометрические показатели препаратов печени умерших и выживших крыс 
исследуемых групп, Me; LQ-UQ
Table 4. Morphometric parameters of liver preparations from deceased and surviving rats of the study 
groups, Me; LQ-UQ

Группы Контроль 2 Опыт 2 Опыт 3

Показатель выжившие погибшие выжившие погибшие выжившие погибшие

n 2 4 3 7 5 3

Количество ядер
72;

68–80,5
70;

58–77,8
74;

55–78,5
44;

38-103
63;

62–64*
78;

67–93*

Количество 
двуядерных 
гепатоцитов

5; 1–6,8 2,5; 2–3 3; 3–9,5 2; 1-5 4;3–4 2; 2–4

S ядер, мкм2
73,9; 

58,9–79,2
68,9;

54,5–80,4
89,9;

82,6–95,9
85,3;

72,9-95,5
100,6;

86,0–112,6*
80,4;

63,8–108,0*

S гепатоцитов, мкм2
452,3;

364,1–582,5*
364,2;

280,3–417,7*
393,8;

355,1–492,3
442,0;

365,6-568,8
606,1;

511,3–668,8*
455,4;

381,2–563,3*

Ядерно-
цитоплазматическое 
отношение

0,15;
0,12–0,17*

0,20;
0,17–0,24*

0,21;
0,19–0,25*

0,18;
0,16-0,21*

0,16; 
0,14–0,19

0,18;
 0,14–0,21

D просвета синусоидов, 
мкм

2,78;
2,53–2,78

5,20;
3,26–5,46

1,96;
1,67–2,26*

5,90;
4,95-6,03*

3,63;
2,43–4,51*

5,18;
4,11–6,31*

* p < 0,05 между погибшими и выжившими крысами в группах.
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В группе гадолиния у погибших в ходе экс-
перимента крыс выявлен рост количества ядер, 
составивший 78; 67–93 ядер (p = 0,032), при этом 
площадь гепатоцитов и их ядер была меньшей, 
чем в группе выживших крыс, и составила 455,4; 
381,2–563,3 мкм2 и 80,4; 63,8–108,0 мкм2 соответ-
ственно. В то же время отмечен более широкий 
просвет синусоидальных капилляров умерших 
крыс в обеих опытных группах (p < 0,05). У 40 % 
умерших крыс при гистологическом исследова-
нии образцов печени встречались колонии клеб-
сиеллы в синусоидальных капиллярах печени  
(p < 0,05), что является результатом блокады кле-
ток Купфера. Остальные морфометрические по-
казатели печени статистически значимо не раз-
личались между группами.

Заключение
Гадолиний и в большей степени ПВП оказы-

вают положительное влияние на функцию пече-
ни, что подтверждается снижением активности 
АЛаТ. Более того, действие ПВП на морфологию 
и функцию печени различается на этапах септи-
ческого процесса. Использование ПВП и гадо-
линия снижает риск развития перинуклеарного 
отека, белковой дистрофии и крупнокапельной 
вакуолизации, а также приводит к росту коли-
чества ядер и увеличению площади ядер, что 
отражает происходящие процессы регенерации 
гепатоцитов за счет возможных механизмов, а 
именно пролиферации и гипертрофии ядер как 
при СВО, так и сепсисе. 
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