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Введение. При проведении доклинического изучения новых 
фармакологических веществ патоморфологическое исследование органов- 
мишеней является необходимым доказательством их безопасности и 
специфической эффективности. Свидетельством терапевтической 
эффективности может являться редукция патоморфологических изменений в 
органе при соответствующей лечебной тактике введения испытуемых 
препаратов [1-3]. В соответствии с нормативными документами [2, 3], 
моделирование острого токсического гепатита осуществляется путем 
парентерального введения подопытным животным четыреххлористого 
углерода, что позволяет в последующем оценить терапевтическую 
эффективность испытуемого препарата по отношению к поврежденному 
органу.

Целью работы являлось изучение специфической гепатопротекторной 
эффективности комплекса биологически активных веществ, продуцируемого 
бациллами штамма В. subtilis 3/28 (В-3679), на поврежденную паренхиму 
печени белых мышей.

Материалы и методы. В работе использовали комплекс биологически 
активных веществ, полученный путем стерилизующей фильтрации 
культуральной жидкости штамма В. subtilis 3/28 (ВКПМ № В - 3679).

Воспроизведение острого токсического гепатита у беспородных белых 
мышей массой 18,0 -  22,0 г осуществляли путем однократного
внугрибрюшинного введения четыреххлористого углерода в дозе, 
соответствующей □ LD50 (0,01 мгсмЗ) [4].



На 3-е сутки после введения четыреххлористого углерода и на 
протяжении последующих 14 суток подопытным животным вводили 
внутрижелудочно по 0,5 смЗ исследуемый комплекс биологически активных 
веществ с концентрацией белка 1000 мкг см-3. Животным контрольной 
группы вводили физиологический раствор в том же объеме.

На 3, 14 и 30-е сутки оценивали патоморфологическое состояние 
печени путем осмотра органа и микроскопии его гистологических срезов. 
Срезы готовили на микротоме из фиксированных 10 % нейтральным 
формалином фрагментов печени и окрашивали Суданом III [5].

Результаты и обсуждение. На 3-е сутки после введения 
четыреххлористого углерода у всех животных подопытной и контрольной 
групп отмечали патоморфологическую картину поражения печеночной 
ткани. Печень была увеличена в объеме, неравномерно полнокровная, имела 
дряблую консистенцию, на разрезе рисунок органа сглажен, пестрый 
(красно-коричневого цвета). При гистологическом исследовании срезов 
органа выявлены выраженные деструктивные процессы в печеночной ткани, 
проявляющиеся значительным нарушением цитоархитектоники, наличием 
множественных очагов некроза, нарушением целостности печеночных 
пластин. которое сопровождалось разрушением синусоидных 
гемокапилляров без выраженных признаков кровоизлияний. В кровеносных 
сосудах печеночных долек наблюдали явления застоя, что было связано с 
расширением портальной системы печени.

На 14-е сутки эксперимента в группе подопытных животных, которым 
вводили внутрибрюшинно испытуемый комплекс биологически активных 
веществ, наблюдали менее выраженные нарушения балочной структуры и 
цитоархитектоники печени, уменьшение количества участков некроза по 
сравнению с контрольной группой животных, в которой макроскопически 
отмечали выраженные полнокровие и увеличение органа в объеме. У 
контрольной группы животных также были выявлены значительные 
деструктивные процессы в печеночной ткани, множественные очаги 
разрушения гепатоцитов и мелкие кровоизлияния. В кровеносных сосудах 
долек печени явления застоя оставались без изменений. Следует 
констатировать, что позитивные морфологические изменения паренхимы 
печени в группе животных, получавших испытуемый комплекс биологически 
активных веществ, были значительно более выражены.

На 30-е сутки эксперимента в группе подопытных животных, которым 
вводили испытуемый комплекс биологически активных веществ, отмечали 
выраженные позитивные изменения в печеночной ткани. Цитоархитектоника 
органа была сохранена, соединительнотканных тяжей не наблюдалось. 
Дистрофические изменения гепатоцитов и явления гепатоза отсутствовали. 
Ядра эпителиоцитов и клеток Купфера находились в пределах нормы. Ядра 
гепатоцитов имели округлую форму с равномерным расположением 
хроматина. Цитоплазма гепатоцитов базофильной окраски создавала четкую 
границу между клетками. Внутридольковые синусоидные гемокапилляры - 
умеренного кровенаполнения. Лимфоидная ткань была представлена



м е л к и м и  диффузно расположенными очагами по ходу синусоидных
гемокапилляров. В контрольной группе животных сохранялись
патоморфологическис проявления острого токсического гепатита
(дистрофические и некротические изменений паренхимы печени, венозное 
полнокровие). Кроме того, выявлены множественные соединительнотканные 
т я ж и , а также лейкоцитарно-макрофагальная инфильтрация. При визуальной 
о ц е н к е  органа отмечали увеличение объема печени.

Таким образом, проведенные патоморфологические исследования
печени позволяют сделать заключение о нормализации состояния паренхимы 
органа на 14 и 30-е сутки наблюдения при внутрибрюшинном введении 
животным с экспериментальным острым токсическим гепатитом комплекса 
биологически активных веществ, продуцируемого пробиотическими 
бактериальными клетками штамма В. subtilis 3/28 (В-3679), что является 
доказательством его специфической гепатопротекторной активности.
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