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Целью исследования явился анализ особенностей лизосомального аппарата моноцитов перифери-

ческой крови новорожденного потомства крыс с экспериментальным хроническим поражением печени 
различного генеза.  

Материал и методы. Исследование проведено на белых лабораторных крысах (самках) Вистар с 
экспериментальными моделями хронических токсического поражения печени, аутоиммунного гепатита, 
мезенхимального поражения печени. В каждой экспериментальной группе было по 7 новорожденных 
крысят из разных пометов. После инкубации монослоя фагоцитов в среде с акридиновым оранжевым изу-
чали лизосомальную активность макрофагов с расчетом индекса лизосомальной активности и среднего 
цитохимического показателя. Статистическую обработку проводили с помощью программы Statistica v.6.0 
(Statsoft, Inc.). Достоверность определяли при помощи критерия Манна–Уитни. 

Результаты. У подопытных животных наблюдается снижение численности моноцитов и умень-
шение их лизосомальной активности. 

Выводы. Экспериментальное хроническое поражение печени различного генеза приводит к угнете-
нию лизосомального аппарата моноцитов потомства самок крыс. 
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Lysosomal Activity of Peripheral Blood Monocytes in Neonate Posterity of Female Rats with Chronic Experimen-
tal Liver Disease 

The aim of the study was to analyze the characteristics of peripheral blood monocytes’ lysosomal apparatus 
in newborn posterity of rats with experimental chronic liver damage of various genesis.  

Material and methods. The study was conducted on white laboratory Wistar female rats with experimental 
models of chronic toxic liver damage, autoimmune hepatitis and mesenchymal liver damage. There were 7 new-
born rats from different broods in each experimental group. After incubation of a phagocytes monolayer in a me-
dium with acridine orange the lysosomal activity of macrophages with the calculation of the index of lysosomal 
activity and the average cytochemical index was studied. Statistical processing was carried out with «Statistica 
v.6.0» (Statsoft, Inc.) program. Reliability was determined using the Mann–Whitney test. 

Results. In experimental animals, a decrease in the number of monocytes was also observed, as well as 
their lysosomal activity. 

Conclusions. Experimental chronic liver damage of various genesis in female rats leads to inhibition of the 
monocytes’ lysosomal apparatus of their posterity. 
Keywords: experiment, Wistar rats, chronic liver disease, monocytes, lysosomes. 
 

 
 

Введение 
 

Во всем мире все большее внимание 
уделяется охране репродуктивного здоровья, в 
связи с чем проблема сохранения здоровья 
женщин находится в центре внимания ученых 
и рассматривается в аспекте воспроизводства 
нового поколения. Согласно ряду клиниче-
ских наблюдений и экспериментальных ис-
следований [1, 2], хроническая патология ге-
патобилиарной системы матери обусловлива-
ет рождение физиологически незрелого по-
томства, характеризующегося, прежде всего, 

снижением жизнеспособности, что может 
быть обусловлено нарушением неспецифиче-
ской резистентности. Общепризнано, что ре-
зистентность организма во многом определя-
ется морфофункциональным состоянием сис-
темы мононуклеарных фагоцитов, в том числе 
моноцитов. 

Цель настоящего исследования – ана-
лиз особенностей лизосомального аппарата 
моноцитов периферической крови новорож-
денного потомства матерей с эксперимен-
тальным хроническим поражением печени 
различного генеза. 
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Материал и методы исследования 
 

Исследование проведено на белых ла-
бораторных крысах (самках) Вистар. Для дос-
тижения поставленной цели у половозрелых 
животных моделировали хроническое пора-
жение печени различного генеза. 

Для моделирования хронического ток-
сического поражения печени (1-я опытная 
группа) использовали 40% масляной раствор 
четыреххлористого углерода (CCl4), который 
вводили животным подкожно по 0.1 мл два 
раза в неделю в течение 2 месяцев [1]. 

Для воспроизведения хронического ау-
тоиммунного гепатита животные (2-я опыт-
ная группа) подвергались длительной сенси-
билизации гомологичным антигеном печени, 
приготовленным по общепринятой методике 
с адъювантом Фрейнда в нашей модификации 
[3]. Полный цикл иммунизации составил 
4 месяца. За весь курс иммунизации живот-
ные получали около 400 мг печеночного ан-
тигена. 

Для моделирования хронического ме-
зенхимального поражения печени половозре-
лым самкам однократно внутривенно вводили 
30.3 мг корпускулярной щелочной фосфатазы 
из кишки свиньи (Phosphatase alkaline, type 
XVIII from porcine intestine, «Sigma-P1891», 
США) в 0.85% растворе NaCl. 

В каждой экспериментальной группе 
было по 7 новорожденных крысят из разных 
пометов. 

О развитии патологического процесса в 
печени экспериментальных животных судили 
на основании морфологических (очаговых 
бионекротических изменений гепатоцитов, 
периваскулярной лимфогистиоцитарной ин-
фильтрации, гипертрофии и гиперплазии 
купферовских клеток, дискомплексации пе-
ченочных балок, расширения синусоидных 
капилляров), биохимических (повышения 
концентрации билирубина, аланин- и аспар-
татаминотрансфераз, лактатдегидрогеназы) и 
иммунологических (повышения титра пече-
ночных аутоантител 1:320 и 1:640) изменений. 

Активность лизосом в моноцитах изуча-
ли по методу, основанному на инкубации мо-
нослоя фагоцитов в среде, содержащей флюо-
ресцирующий краситель – акридиновый 
оранжевый, который избирательно аккуму-
лируется в лизосомах. Для определения ак-
тивности лизосомального аппарата в цито-
плазме моноцитов к полученному монослою 
добавляли 0.1 мл акридинового оранжевого в 
конечной концентрации 2 мкг на 1 мл на фи-
зиологическом растворе. После инкубации в 
течение 10 мин препарат исследовали под 
иммерсией в потоке сине-фиолетового света 
люминисцентного микроскопа «Люмам». 
Проводили подсчет 100 клеток. При этом оп-
ределяли лизосомальную активность – число 
макрофагов, имеющих лизосомальные грану-

лы (акридинпозитивные клетки), от общего 
числа учтенных мононуклеаров. Кроме того, 
учитывали процентное содержание клеток с 
разной степенью лизосомальной активности с 
последующим определением среднего цито-
химического показателя, отражающего сред-
нюю лизосомальную активность одного мо-
ноцита периферической крови (индекс лизо-
сомальной активности, средний цитохимиче-
ский показатель). 

Полученные результаты обработаны на 
компьютере с использованием программы 
Statistica v.6.0 (Statsoft, Inc.). Учитывая не-
большую выборку животных, достоверность 
полученных результатов определялась при 
помощи непараметрического метода – крите-
рия Манна–Уитни. 

При проведении экспериментальных 
исследований были соблюдены «Правила 
проведения работ с использованием экспери-
ментальных животных». 

 
Результаты и их обсуждение 

 
Общепризнано, что неспецифическая 

резистентность организма во многом опреде-
ляется характером фагоцитарных свойств мо-
нонуклеаров, в том числе моноцитов перифе-
рической крови. В то же время эффективность 
фагоцитоза зависит от наличия в клетке лизо-
сом [7, 8]. 
Прежде всего, нами установлено, что у ново-
рожденных крысят матерей с хроническим 
поражением печени имеет место снижение 
содержания моноцитов в периферической 
крови. Так, если у интактных новорожденных 
крысят содержание моноцитов в 1 мл перифе-
рической крови составляет 0.7±0.06×105, то у 
крысят с токсическим, аутоиммунным и ме-
зенхимальным повреждением печени этот 
показатель составил 0.52±0.04×105, 
0.56±0.11×105 и 0.49±0.1×105 соответственно. 

Снижение числа моноцитов в перифе-
рической крови может указывать на наруше-
ние моноцитопоэза в костном мозге подопыт-
ных животных. 

Анализ лизосомальной активности мо-
ноцитов периферической крови эксперимен-
тальных животных позволил выявить сле-
дующую закономерность. У крысят всех 
опытных групп лизосомальная активность 
моноцитов периферической крови в период 
новорожденности снижена по сравнению с 
группой контроля. Так, если у крысят кон-
трольной группы содержание акридиноран-
жпозитивных клеток составило 62.83±1.2, то у 
подопытных крысят токсической, аутоиммун-
ной и мезенхимальной групп исследуемый 
показатель составил 49.66±1.5, 46.0±1.5 и 
51.22±1.8 (р<0.05) соответственно. 

Снижение лизосомальной активности в 
моноцитах периферической крови подопыт-
ных животных находится в полном соответст-
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вии с результатами, полученными при анали-
зе лизосомального индекса (средней лизосо-
мальной активности). Так, установлено, что у 
интактных новорожденных крысят индекс 
лизосомальной активности моноцитов ока-
зался существенно выше (1.25±0.07) по срав-
нению с животными токсической, аутоим-
мунной и мезенхимальной групп (0.91±0.05; 
0.93±0.06 и 0.79±0.1) соответственно (р<0.05). 

 
Выводы 

 
Полученные результаты убедительно 

свидетельствуют о снижении активности ли-
зосомального аппарата моноцитов потомства 
самок крыс с экспериментальным хрониче-
ским поражением печени различного генеза, 
что подтверждается как уменьшением числа 
акридинположительных клеток, так и сниже-
нием индекса лизосомальной активности. 
Выявленные изменения содержания моноци-
тов периферической крови и их лизосомаль-
ной активности у новорожденных крысят от 
матерей с экспериментальным поражением 
печени предположительно обусловлены на-
рушением процесса моноцитопоэза в костном 
мозге. Согласно данным исследователей, хро-
ническая патология печени матери приводит 
к увеличению проницаемости гемато-
плацентарного барьера [9], поражению пече-
ни у потомства [4, 5], угнетению поглотитель-
но-секреторной и белково-синтетической 
функции органа и, как следствие, изменениям 
в структуре биологической мембраны лизосо-
мального аппарата самих моноцитарных кле-
ток [6]. 
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