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ОЦЕНКА ЭФФЕКТИВНОСТИ КЛЕТОЧНОЙ ТЕРАПИИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО 

ЦИРРОЗА ПЕЧЕНИ С ПОМОЩЬЮ УЛЬТРАЗВУКОВОГО МЕТОДА ИССЛЕДОВАНИЯ 

Б. Б. Осипов, А. Н. Лызиков, А. Г. Скуратов, А. А. Призенцов 

Учреждение образования  
«Гомельский государственный медицинский университет» 

г. Гомель, Республика Беларусь 

Цель: определить значение ультразвукового метода исследования в диагностике и оценке эффективно-
сти клеточной терапии экспериментального цирроза печени у кроликов. 
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Материалы и методы. Эксперимент проводился на белых калифорнийских кроликах (n = 45). Моде-

лирование цирроза печени осуществляли путем подкожного введения 50 % раствора тетрахлорметана по 
схеме. Клеточная терапия проводилась путем однократного внутрипортального введения аутологичных ме-
зенхимальных стволовых клеток (МСК) в количестве 5 × 106 клеток на кг массы тела животного. В ходе 
эксперимента всем животным выполнялось ультразвуковое исследование органов брюшной полости, а так-
же морфологическое и морфометрическое исследование образцов ткани печени.  

Результаты. Через 5 месяцев моделирования цирроза величина передне-заднего размера печени и 
диаметр воротной вены в группе 2 и 3 были статистически больше, чем в группе 1 (р < 0,001, критерий 
Манна-Уитни). Статистических различий в величине ПЗР (р = 0,38) и диаметре воротной вены (р = 0,36) во 
2-й и 3-й группах не было выявлено. Через 1 месяц после введения аутологичных МСК у кроликов группы 3 
(«цирроз + МСК») определялось улучшение эхо-картины пораженной печени, что проявлялось в статисти-
чески значимом уменьшении размеров печени на 8,2 % (р < 0,01, критерий Вилкоксона) и диаметра ворот-
ной вены - на 23,0 % (р<0,001) по сравнению с показателями до введения МСК.  

Заключение. В данном исследовании ультразвуковой метод показал себя как достоверный способ при-
жизненной диагностики патологических изменений в условиях хронического эксперимента, а также выявил 
положительное влияние клеточной терапии на цирроз печени у кроликов. Полученные данные были под-
тверждены морфологическими и морфометрическими методами при изучении образцов печени животных в 
ходе эксперимента. 

Ключевые слова: цирроз печени, мезенхимальные стволовые клетки, ультразвуковое исследование, во-
ротная вена, морфометрия. 

 
Objective: to determine the relevance of ultrasound examination in diagnostics and assessment of the efficiency 

of cell therapy of experimental liver cirrhosis in rabbits. 
Material and methods. The experiment was performed on white Californian rabbits (n = 45). Liver cirrhosis 

was modelled by means of subcutaneous injections of 50 % solution of carbon tetrachloride according to the 
scheme. Cell therapy was performed by means of a single intraportal injection of autologous mesenchymal stem 
cells (MSCs) at an amount of 5 × 106 cells per kg. During the experiment all the animals were performed the ultra-
sound examination of the abdominal cavity, as well as the morphological analysis of liver tissue samples. 

Results. After 5 months of the liver cirrhosis modeling, the anteroposterior liver size and diameter of the portal 
vein in group 2 and group 3 were statistically larger than in group 1 (р < 0.001, Mann-Whitney test). There was no 
statistical difference in the anteroposterior liver size (р = 0.38) and diameter of the portal vein (р = 0.36) between 
group 2 and group 3. 1 month after the injection of autologous MSCs, the rabbits of group 3 detected some im-
provement of the echo-image of the damaged liver, which was also reflected in a statistically significant decrease of 
the liver size by 8.2 % (р < 0.01, Wilcoxon test) and diameter of the portal vein by 23 % (р < 0.001) in comparison 
with the indicators before the injection of MSCs. 

Conclusion. The ultrasound examination in the present study has proved itself to be a reliable method of in-
travital diagnostics of pathological changes in the conditions of a chronic experiment, and also has revealed a posi-
tive impact of cell therapy on liver cirrhosis in the rabbits. The obtained data were confirmed by the morphological 
methods of the analysis of the liver tissue samples of the animals during the experiment. 

Key words: liver cirrhosis, mesenchymal stem cells, ultrasound examination, portal vein, morphometry. 
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The Assessment of the Efficiency of Cell Therapy of Experimental Liver Cirrhosis by Means of Ultrasound 
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Введение 
Циррозы печени (ЦП) занимают значитель-

ное место в структуре заболеваний органов пи-
щеварения, оставаясь крайне актуальной соци-
ально-экономической и клинико-эпидемиологи-
ческой проблемой здравоохранения всех стран. 
В настоящее время в мире заболеваемость 
циррозом печени составляет около 20–40 боль-
ных на 100 тыс. населения, и этот показатель 
неуклонно растет [1]. 

Единственным методом, значимо улучша-
ющим прогноз у пациентов в терминальной 
стадии заболеваний печени, является транс-
плантация печени [2–6], недоступная большо-
му числу пациентов из-за дефицита донорских 
органов, высокой стоимости операции, а также 

несовершенства законодательной базы в обла-
сти трансплантологии [7]. Указанные пробле-
мы приводят к поиску новых методов лечения 
цирроза печени. Клеточная терапия, активно 
применяемая в последние годы при многих за-
болеваниях [8–13], может стать одним из таких 
методов. 

Цель исследования 
Определить значение ультразвукового ме-

тода исследования в диагностике и оценке эф-
фективности клеточной терапии эксперимен-
тального цирроза печени у кроликов. 

Материалы и методы 
Для определения ценности ультразвукового 

метода в диагностике экспериментального 
цирроза печени и оценке эффективности его 
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клеточной терапии были использованы белые 
калифорнийские кролики-самцы (n = 45), ко-
торых разделили на 3 группы. В группу 1 
(«контроль») вошли 15 кроликов, которым не 
проводили никаких токсических и терапевти-
ческих воздействий. Остальным 30 кроликам 
проводили моделирование цирроза печени пу-
тем подкожного введения 50% раствора тет-
рахлорметана на оливковом масле из расчета 1 
мл на кг массы тела два раза в неделю [14]. 
После развития цирроза печени животных раз-
делили на 2 равные группы. Кроликам группы 2 
(«цирроз») не проводили никаких терапевтиче-
ских воздействий, а кроликам группы 3 («цир-
роз + МСК») проводили однократное внутри-
портальное введение аутологичных МСК в ко-
личестве 5 × 106 клеток на кг массы тела живот-
ного. Для прижизненной диагностики патоло-
гических изменений в печени и оценки эффек-
тивности клеточной терапии цирроза кроликам 
выполнялось ультразвуковое исследование 
(УЗИ) органов брюшной полости. Проводилось 
измерение размеров печени (передне-задний 
размер — ПЗР), селезенки, диаметра воротной 
вены, определялось наличие свободной жидко-
сти. Также оценивались эхогенность печени, 
наличие и выраженность фиброза. УЗИ выпол-
нялось животным всех групп через 1, 3 и 5 ме-
сяцев от начала моделирования цирроза печени, 
а также через 1 месяц после введения аутоло-
гичных МСК кроликам группы 3. УЗИ выпол-
нялось на аппарате Aloka SSD-500 («Hitachi», 
Japan). Морфологию печени животных всех 
групп оценивали в день окончания моделирова-
ния (путем инцизионной биопсии печени) и че-
рез 1 месяц после введения МСК кроликам 
группы 3 (путем выведения из эксперимента). 
Анализ и обработка полученных данных прово-
дилась с использованием пакета программ 
«Statistica», 8 (Statsoft, USA). Количественные 
данные, распределение которых отличалось от 
нормального, описывались с помощью медиа-

ны, 25 % и 75 % процентилей. В случае сравне-
ния двух независимых групп использовался 
критерий Манна-Уитни, при сравнении трех и 
более независимых групп проводился ранговый 
анализ вариаций Краскела-Уоллиса. С целью 
сравнения двух связанных (парных) выборок 
применялся Т-критерий Вилкоксона. Статисти-
чески значимым считали результат, если веро-
ятность отвергнуть нулевую гипотезу об отсут-
ствии различий не превышала 5 % (р < 0,05). 

Экспериментальные исследования прово-
дились в соответствии с приказом Минвуза 
СССР № 742 от 13 ноября 1984 г. «Об утвер-
ждении правил работ с использованием экспе-
риментальных животных», Конвенцией по за-
щите животных, используемых в эксперименте 
и других научных целях, принятой Советом Ев-
ропы в 1986 году, согласно «Положению о по-
рядке использования лабораторных животных в 
научно-исследовательских работах и педагоги-
ческом процессе Гомельского государственного 
медицинского института и мерах по реализации 
требований биомедицинской этики», утвер-
жденному Ученым Советом ГГМУ № 54-А от 
23.05.2002 г., и требованиям, регламентирую-
щим работу с экспериментальными животными. 

Результаты и обсуждение 
Перед началом эксперимента во всех груп-

пах не было выявлено статистической разницы 
в размерах печени (ПЗР, р = 0,18, критерий 
Краскела-Уоллиса) и диаметре воротной вены 
(р = 0,59), что говорит об однородности групп 
по данным показателям. В ходе эксперимента в 
группах 2 и 3 на фоне введения тетрахлорме-
тана происходило развитие хронического ток-
сического гепатита с фиброзом и последую-
щим исходом в цирроз печени, что подтвер-
ждалось методом УЗИ. Через 1 и 3 месяца от 
начала эксперимента у кроликов группы 2 и 3 
происходило постепенное увеличение ПЗР пе-
чени, диаметра воротной вены, появление при-
знаков фиброза печени (таблица 1, рисунок 1). 

Таблица 1 — Показатели УЗИ брюшной полости кроликов в ходе эксперимента (Me (25 %; 75 % 
межквартильный интервал)) 

Срок проведения УЗИ Показатели УЗИ Группа 1 Группа 2 Группа 3
До начала эксперимента ПЗР, мм 33,5 (33,1–33,9) 34 (33,5–34,5) 33,9 (33,4–34,4)

Диаметр воротной вены, мм 4 (3,8–4,1) 4 (3,8–4,2) 4,1 (3,5–4,6)
1 месяц эксперимента ПЗР, мм 35,6 (35–35,8) 38,5 (37,9–39) 39,2 (38–39,5)

Диаметр воротной вены, мм 4,1 (3,9–4,2) 4,8 (4,5–4,9) 4,7 (4,5–4,8)
3 месяца эксперимента ПЗР, мм 36,1 (35,9–36,7) 41,1 (40,2–41,9) 41,6 (41–42,3)

Диаметр воротной вены, мм 4,1 (3,9–4,3) 5,2 (5–5,6) 5,2 (4,9–5,4)
5 месяцев эксперимента
(окончание моделирования) 

ПЗР, мм 36,4 (35,7–36,9) 43,2 (41,3–43,8) 44,1 (41,5–44,3
Диаметр воротной вены, мм 4,1 (3,8–4,2) 6,3 (6–6,4) 6,1 (6–6,4)

Через 1 месяц после введения 
МСК кроликам группы 3 

ПЗР, мм 36,9* (35,9–37,1) 42,8* (42,5–43,6) 40,5* (40–41,1)
Диаметр воротной вены, мм 4,2* (3,9–4,3) 6,1* (5,8–6,3) 4,7* (4,5–5)

Критерий Вилкоксона, p** ПЗР, мм 0,23 0,86 <0,01
Диаметр воротной вены, мм 0,39 0,09 <0,001

* — достоверные различия при p < 0,05, критерий Манна-Уитни; ** — достоверность различий в груп-
пах при сравнении показателей через 5 месяцев эксперимента и через 1 месяц после введения МСК кроли-
кам группы 3, критерий Вилкоксона. 
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Таким образом, полученные данные УЗИ 
подтвердили данные морфологического и 
морфометрического исследования образцов 
печени кроликов о положительном влиянии 
введения аутологичных мезенхимальных ство-
ловых клеток жировой ткани на эксперимен-
тальный цирроз печени. 

Заключение 
1. Через 5 месяцев моделирования цирроза 

печени величина ПЗР печени и диаметр ворот-
ной вены в группе 2 и 3 были статистически 
больше, чем в группе 1 (р < 0,001, критерий 
Манна-Уитни). Статистических различий в ве-
личине ПЗР (р = 0,38) и диаметре воротной вены 
(р = 0,36) во 2-й и 3-й группах не было выявлено. 

2. Через 1 месяц после введения аутоло-
гичных МСК у кроликов группы 3 («цирроз + 
МСК») определялось улучшение эхо-картины 
пораженной печени, что проявлялось в стати-
стически значимом уменьшении размеров пе-
чени на 8,2 % (р < 0,01, критерий Вилкоксона) 
и диаметра воротной вены — на 23 % (р < 
0,001) по сравнению с показателями до введе-
ния МСК. У кроликов группы 2 («цирроз») не 
отмечалось статистической разницы в вели-
чине ПЗР печени (р = 0,86, критерий Вилкок-
сона) и диаметре воротной вены (р = 0,09) до и 
через 1 месяц после прекращения моделирова-
ния цирроза печени. 

3. В данном исследовании ультразвуковой 
метод показал себя как достоверный способ 
прижизненной диагностики патологических 
изменений в условиях хронического экспери-
мента, а также выявил положительное влияние 
клеточной терапии на цирроз печени у кроли-
ков. Полученные данные были подтверждены 
морфологическими и морфометрическими ме-
тодами при изучении образцов печени живот-
ных в ходе эксперимента. 
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УДК 616.7:[616.5-003.93:616-89.819.843]:615.462 
МОРФОЛОГИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА РЕГЕНЕРАЦИИ КОСТНОЙ ТКАНИ 
ПРИ ИСПОЛЬЗОВАНИИ ТРАНСПЛАНТАЦИОННОЙ КОСТНОЙ АУТОСМЕСИ 

Э. А. Надыров1, В. И. Николаев1, С. И. Кириленко2, В. В. Рожин2, 

Н. Г. Мальцева1, С. Л. Ачинович3, А. А. Добыш2 
1Учреждение образования 

«Гомельский государственный медицинский университет» 
г. Гомель, Республика Беларусь 

2Учреждение 
«Гомельская областная клиническая больница» г. Гомель, 

Республика Беларусь 
3Учреждение 

«Гомельский областной клинический онкологический диспансер» 
г. Гомель, Республика Беларусь 

Цель: изучить морфологические и морфометрические особенности регенерации костной ткани в экспе-
рименте при использовании нативной трансплантационной аутосмеси при замещении дефектов кости. 

Материалы и методы. Были использованы самцы крыс линии Wistar массой 180–200 г, возраст — 6–
7 месяцев. Дефект костной ткани моделировался с помощью фрезы диаметром 1,2 мм (опытная группа). 
Животным контрольной группы формировали аналогичный дефект средней трети правой большеберцовой 
кости без заполнения дефекта костной тканью. Животных выводили из эксперимента на 3-и, 7-е, 14-е и 30-е сут-
ки эксперимента (по 6 животных на каждый срок наблюдения). Гистологические срезы толщиной 4–5 мкм 
окрашивали гематоксилином и эозином. Определялись площади некрозов, грануляционной ткани, костных 
трабекул (мм2). 

Результаты. У лабораторных животных, которым трансплантировали костную смесь, определялся 
рост площади, занятой грануляционной тканью, начиная с 3-х по 7-е сутки эксперимента, в дальнейшем 
наблюдалось уменьшение ее площади к 30-м суткам в сравнении с контролем, что было связано с более 
быстрой трансформацией грануляционной ткани в костные трабекулы и формированием очагов костномоз-
гового кроветворения. На 7-е сутки эксперимента площадь некроза в контроле значительно превышала по-
казатели опытной группы (р ˂ 0,001). К 14-м суткам эксперимента некрозы у животных опытной группы от-
сутствовали, в то время как в контроле сохранялись очаги некрозов (0,541 ± 0,014 мм2). Начиная с 7-х суток 
эксперимента, в месте дефекта костной ткани начинала формироваться незрелая костная ткань. При этом ее 
площадь у животных опытной группы была статистически значимо больше на 7-е, 14-е и 30-е сутки в срав-
нении с контролем во все сроки наблюдения (р ˂ 0,001). 

Заключение. Показана более высокая скорость формирования костной ткани в дефектах кости у экспе-
риментальных животных после аутотрансплантации костной смеси. Полученные результаты костной ауто-
пластики могут быть теоретическим обоснованием для разработки  методов лечения костных дефектов лю-
бого происхождения. 

Ключевые слова: трансплантация костной ткани, регенерация, лабораторные животные, эксперимент. 
 
Objective: to study the morphological and morphometric features of bone tissue regeneration in the application 

of the native transplantation automixture during bone defects replacement in an experiment.  
Material and methods. Male Wistar rats weighing 180–200 g. and aged 6–7 months were used. The bone de-

fect was modeled using a 1.2 mm diameter cutter (experimental group). A similar defect of the middle third of the 

 

 

 


