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Гіпердинамічний спланхнічний кровообіг є важливою складовою синдрому порталь-

ної гіпертензії, яка розвивається за умов хронічного алкогольного гепатиту. Ангіогенез, 

викликаний вживанням алкоголю, сприяє розвитку спланхнічної гіперемії та розвитку 

портально-системних колатералей. Метою дослідження було вивчення морфометричних 

показників судинного русла печінки щурів за умов моделювання хронічного алкоголь-

ного гепатиту. Експерименти були виконані на 30 білих статевозрілих щурах-самцях лі-

нії Вістар вагою 180–220 г. Тварини були розділені на 2 групи: І (контрольна) містила 6 

щурів; ІІ – 24 щура, яким моделювали хронічний алкогольний гепатит методом приму-

сової переривистої алкоголізації протягом 5 діб, з повтором через 2 доби шляхом внут-

рішньоочеревинного введення 16,5 % розчину етанолу на 5,0 % розчині глюкози, з роз-

рахунку 4 мл/кг маси тіла. Виведення тварин з експерименту відбувалося на 35, 42, 49 та 

56-ту добу шляхом забору крові з правого шлуночка серця під тіопенталовим наркозом. 

На 35-ту добу моделювання хронічного алкогольного гепатиту внутрішній діаметр цен-

тральних вен, часточкових артеріол і міжчасточкових вен збільшувався, а міжчасточко-

вих артерій і часточкових венул зменшувався порівняно з контролем. На 42-гу добу мо-

делювання хронічного алкогольного гепатиту внутрішній діаметр центральних вен, час-

точкових артеріол і міжчасточкових вен збільшувався, а міжчасточкових артерій змен-

шувався порівняно з контролем. На 49-ту добу моделювання хронічного алкогольного 

гепатиту внутрішній діаметр центральних вен, часточкових артеріол і міжчасточкових 

вен збільшувався, а міжчасточкових артерій зменшувався порівняно з контролем. На 56-

ту добу моделювання хронічного алкогольного гепатиту внутрішній діаметр централь-

них вен і часточкових артеріол збільшувався, а міжчасточкових артерій і часточкових 

венул зменшувався порівняно з контролем. 
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Вступ 

Портальна гіпертензія є основним 

клінічним проявом прогресування хро-

нічних захворювань печінки і може бу-

ти пов’язана з кількома ускладненнями, 

у тому числі варикозною кровотечею, 

асцитом і печінковою енцефалопатією. 

Зазвичай розвивається у пацієнтів із за-

пущеними хронічними захворювання-

ми печінки внаслідок хронічного вірус-

ного гепатиту, зловживання алкоголю, 

ожиріння або інших метаболічних по-

рушень [1]. 

Розвитку портальної гіпертензії спри-

яють фіброз портальних трактів та па-

ренхіми печінки, утворення регенера-

торних вузликів та морфологічні і фун-

кціональні перебудови судинної систе-

ми печінки за умов тривалої дії ксено-

біотиків, або алкоголю. Гіпердинаміч-

ний спланхнічний кровообіг є важли-

вою складовою синдрому портальної 

гіпертензії [2]. Традиційно, за даними 

багатьох наукових досліджень, пор-

тальну гіпертензію в печінці пов’язу-

ють зі збільшенням синтезу ендогенних 

вазодилататорів з одночасно зниженою 

реактивністю судин до вазоконстрикто-

рів, а розвиток колатералей є механіч-

ним наслідком підвищення артеріаль-

ного тиску [3]. Проте нові дані дослід-

жень Felli E. et al. (2023) свідчать, що 

ангіогенез сприяє розвитку спланхніч-

ної гіперемії та розвитку портально-си-

стемних колатералей [4]. Таким чином, 

ангіогенез, індукований фактором рос-

ту ендотелія судин (VEGF), фактором 

росту тромбоцитів (PDGF) і плацентар-

ним фактором росту (PIGF), активно 

модулює появу гіпердинамічної спланх- 

 нічної циркуляції та утворення пор-

тально-системних колатералей. 

Тривале споживання етанолу тісно 

пов’язане з ангіогенезом за допомогою 

точно скоординованої дії різних медіа-

торів у печінці. Етанол посилює регу-

ляцію VEGF і його рецептора VEGFR-

2 і стимулює ангіогенез у печінці щурів 

після 36 тижнів споживання [5]. Також 

відомо, що алкоголь індукує ангіогенез 

через молекулу адгезії тромбоцитів/ен-

дотеліальних клітин 1 (PECAM-1) [6]. 

Розуміння причин підвищення пор-

тального тиску може допомогти запро-

вадити новіші методи лікування хро-

нічного алкогольного гепатиту. Вив-

чення морфометричних змін судинного 

русла печінки за умов розвитку хроніч-

ного алкогольного гепатиту в нашому 

дослідженні важливо для з’ясування 

реакції мікроциркуляторного русла, ар-

терій та вен на низькі концентрації ал-

коголю тривалий час. 

Метою дослідження було вивчення 

морфометричних показників судинно-

го русла печінки щурів за умов моде-

лювання хронічного алкогольного ге-

патиту. 

Матеріали і методи 

Експерименти були виконані на 30 

білих статевозрілих щурах-самцях лінії 

Вістар, вагою 180–220 г. Тварини були 

розділені на 2 групи: І (контрольна) мі-

стила 6 щурів; ІІ – 24 щура, яким моде-

лювали хронічний алкогольний гепа-

тит методом примусової переривистої 

алкоголізації протягом 5 діб, з повто-

ром через дві доби шляхом внутріш-

ньоочеревинного введення 16,5 % роз-

чину етанолу на 5,0 % розчині глюкози,  
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з розрахунку 4 мл/кг маси тіла. Після 

чого їх переводили на 10,0 % етанол 

в якості єдиного джерела пиття [7]. До 

контрольної групи увійшли тварини, 

яким протягом усього терміну дослід-

ження проводили аналогічні маніпуля-

ції, але вводили фізіологічний розчин. 

Умови утримання тварин у віварію стан-

дартні. Виведення тварин з експеримен-

ту відбувалося на 35, 42, 49 та 56-ту 

добу шляхом забору крові з правого 

шлуночка серця під тіопенталовим нар-

козом. Об’єктом досліджень була печін-

ка. Під час експериментів дотримува-

лись рекомендацій «Європейської кон-

венції про захист хребетних тварин, які 

використовуються для експерименталь-

них та інших наукових цілей» (Страс-

бург, 1986) у відповідності до «Загаль-

них принципів експериментів на твари-

нах» схвалених І Національним конгре-

сом з біоетики, та вимогами «Порядку 

проведення науковими установами 

дослідів, експериментів на тваринах» 

(2012). 

Фрагменти печінки видаляли і фік-

сували 10 % розчином нейтрального 

формаліну. Матеріал промивали та го-

тували до парафінування за стандарт-

ними методиками [8]. Зрізи товщиною 

5–7 мкм отримували на мікротомі 

(Histo-Line Laboratories, Італія) та за-

барвлювали гематоксиліном та еози-

ном. Серії мікрофотографій були зроб-

лені цифровою камерою 5,0 Mpx 

MICROmed MDC-500 (Ningbo Zhanjing 

Optical Instruments Co., Ltd., Китай) при-

кріпленою до мікроскопу MICROmed 

Fusion FS-7630 (Ningbo Zhanjing Optical 

Instruments Co., Ltd, Китай). Фотофікса-

цію проводили в програмному забезпе-

ченні Vividia Ablescope версія 1.2.1.0 

(Oasis Scientific Inc., USA). Визначали 

морфометричні параметри внутрішньо-

го діаметра судинного русла печінкової 

часточки: середній діаметр просвіту 

центральних вен, синусоїдних капіля- 

 рів центральної та периферичної зон, 

міжчасточкових артерій і вен. 

Обробка результатів морфометрич-

ного дослідження проводилась з вико-

ристанням однофакторного дисперсій-

ного аналізу за методом Краскела-Уол-

ліса, після чого проводили попарне по-

рівняння за точним тестом Мана-Вітні 

з урахуванням поправки на множин-

ність порівнянь за Бонфероні. Всі ста-

тистичні обрахунки проводились в Ex-

cel 2019 (Microsoft, США) з розширен-

ням Real Statistics 2019. Різницю вва-

жали статистично значущою при p<0,05. 

Результати та їх обговорення 

На 35-ту добу моделювання хроніч-

ного алкогольного гепатиту просвіт си-

нусоїдних капілярів центральної зони 

печінкової часточки щурів збільшився 

в 1,41 раза, а просвіт синусоїдних капі-

лярів периферичної зони печінкової ча-

сточки – в 1,17 раза порівняно з конт-

рольною групою тварин (таблиця). 

Внутрішній діаметр центральних вен на 

35-ту добу моделювання хронічного ал-

когольного гепатиту збільшився в 1,27 

раза, часточкових артеріол – в 1,27 

раза, міжчасточкових вен – в 1,36 раза, 

міжчасточкових артерій – зменшився 

в 1,87 раза, часточкових венул – змен-

шився в 1,11 раза порівняно з контро-

лем. 

На 42-у добу моделювання хроніч-

ного алкогольного гепатиту просвіт си-

нусоїдних капілярів центральної зони 

печінкової часточки щурів збільшився 

в 1,1 раза порівняно з контролем і змен-

шився в 1,28 раза порівняно з 35-ю до-

бою моделювання хронічного алкоголь-

ного гепатиту. Просвіт синусоїдних ка-

пілярів периферичної зони печінкової 

часточки збільшився в 1,09 раза порів-

няно з контрольною групою тварин 

і зменшувався в 1,07 раза порівняно 

з 35-ю добою моделювання хронічного 

алкогольного гепатиту. Внутрішній ді-

аметр центральних вен печінки щурів 
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Таблиця. Морфометричні показники судинного русла печінки щурів за умов  

моделювання хронічного алкогольного гепатиту, М±m 

 

 

Параметри 

Групи 

Контроль, 

n=6 

35 доба, 

n=6 

42 доба,  

n=6 

49 доба, 

n=6 

56 доба,  

n=6 

Просвіт синусо-

їдних капілярів  

навколо централь-

ної вени, мкм 

6,8±0,25 9,58±0,22* 7,5±0,15*^ 8,18±0,20*^ 9,73±0,18*^ 

Просвіт синусої-

дних капілярів  

навколо печінко-

вої тріади, мкм 

5,86±0,15 6,85±0,11* 6,39±0,12*^ 7,13±0,2*^ 8,5±0,13*^ 

Внутрішній  

діаметр централь-

них вен, мкм 

57,39±1,35 72,63±1,21* 67,34±1,34*^ 64,49±1,45* 75,8±1,83*^ 

Внутрішній діа-

метр міжчасточ-

кових артерій, 

мкм 

34,81±1,61 18,63±0,28* 18,10±0,39* 26,32±1,65*^ 22,45±0,62* 

Внутрішній діа-

метр часточко-

вих артеріол, 

мкм 

9,97±0,49 12,62±0,24* 10,57±0,22*^ 12,41±0,28*^ 12,57±0,19* 

Внутрішній діа-

метр часточко-

вих венул, мкм 

18,2±0,61 16,44±0,36* 18,21±0,87 16,87±0,39 13,95±0,44*^ 

Внутрішній діа-

метр міжчасточ-

кових вен, мкм 

42,35±1,66 57,41±1,55* 47,41±1,50*^ 50,8±1,3* 38,23±1,27^ 

 

Примітки: * – p<0,05 порівняно з контрольною групою щурів; 

^ – p<0,05 порівняно з попереднім терміном експерименту. 

 

 

на 42-ту добу моделювання хронічного 

алкогольного гепатиту збільшився в 1,17 

раза, часточкових артеріол – в 1,06 раза, 

і міжчасточкових вен – в 1,12 раза, а між-

часточкових артерій – зменшився в 1,92 

раза порівняно з контролем. Порівняння 

зі змінами на 35-ту добу експерименту 

показало зменшення внутрішнього діа-

метру центральних вен печінки щурів 

 в 1,08 раза, часточкових артеріол – в 1,19 

раза, і міжчасточкових вен – в 1,21 раза. 

На 49-ту добу моделювання хроніч-

ного алкогольного гепатиту просвіт си-

нусоїдних капілярів центральної зони 

печінкової часточки щурів збільшився 

в 1,2 раза порівняно з контролем, і в 1,09 

раза порівняно з 42-ю добою моделю-

вання хронічного алкогольного гепати- 
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ту, а просвіт синусоїдних капілярів пе-

риферичної зони печінкової часточки 

збільшився в 1,22 раза порівняно з конт-

рольною групою тварин, і в 1,12 рази 

порівняно з 42-ю добою експерименту. 

Внутрішній діаметр центральних вен 

печінки щурів на 49-ту добу моделюван-

ня хронічного алкогольного гепатиту 

збільшився в 1,12 раза, часточкових ар-

теріол – в 1,24 раза, і міжчасточкових 

вен – в 1,2 раза, а міжчасточкових арте-

рій – зменшився в 1,32 раза порівняно 

з контролем. Порівняння зі змінами на 

42-у добу експерименту показало збіль-

шення внутрішнього діаметру міжчас-

точкових артерій в 1,45 раза, часточко-

вих артеріол – в 1,17 раза. 

На 56-ту добу моделювання хроніч-

ного алкогольного гепатиту просвіт си-

нусоїдних капілярів центральної зони 

печінкової часточки щурів збільшився 

в 1,43 раза порівняно з контролем, і в 1,19 

рази порівняно з 49-ю добою експери-

менту, а просвіт синусоїдних капілярів 

периферичної зони печінкової часточки 

тріади збільшився в 1,45 раза порівняно 

з контрольною групою тварин, і в 1,19 

рази – порівняно з 49-ю добою моделю-

вання хронічного алкогольного гепати-

ту. Внутрішній діаметр центральних вен 

печінки щурів на 56-ту добу моделю-

вання хронічного алкогольного гепати-

ту збільшився в 1,32 раза, часточкових 

артеріол – в 1,26 раза, а міжчасточкових 

артерій – зменшився в 1,55 раза, і час-

точкових венул – в 1,3 раза порівняно 

з контролем. Порівняння зі змінами на 

49-ту добу експерименту показало збіль-

шення внутрішнього діаметру централь-

них вен печінки щурів в 1,18 раза, та 

зменшення діаметру часточкових венул 

в 1,21 раза, міжчасточкових вен – в 1,33 

раза. 

Аналіз змін судинного русла печінки 

щурів з 35-ї до 56-ї доби моделювання 

хронічного алкогольного гепатиту ви-

явив декілька тенденцій. По-перше, роз- 

 ширення просвіту центральних вен. Та-

кож нами було встановлено розширен-

ня просвіту міжчасточкових вен з 35-ї 

до 49-ї доби моделювання хронічного 

алкогольного гепатиту. Такі зміни про-

світів вен можна пояснити збільшеною 

продукцією простагландинів внаслідок 

алкоголь-індукованої активації цикло-

оксигенази 2 [9]. Розширення просвіту 

синусоїдних капілярів центральної та 

периферичної зон печінкових часточок 

може бути наслідком зростання гідрос-

татичного тиску в цих капілярах вна-

слідок їхньої капіляризації [10]. 

По-друге, ми встановили, що з 35-го 

до 56-го дня моделювання хронічного 

алкогольного гепатиту спостерігається 

зменшення просвіту міжчасточкових ар-

терій, що може призвести до ішемії пе-

чінкової часточки і розвитком цитолі-

тичного синдрому гепатоцитів. Сучас-

на наукова література наводить дані що-

до важливості гіпоксії у розвитку алко-

голь-індукованого ураження печінки. 

Збільшена експресія індукованого гіпо-

ксією фактора 1 (hypoxia-inducible factor 

1, HIF-1) за умов надлишкового надход-

ження алкоголю має захисне значення 

для тканин печінки [11]. Проте є дані 

досліджень, що за умов алкогольної ін-

токсикації спостерігається збільшення 

експресії індукованого гіпоксією фак-

тора 2-альфа (hypoxia-inducible factor 2-

alpha, HIF-2α), який сприяє розвитку 

алкоголь-індукованого стеатозу в пе-

чінці [12]. 

Причиною звуження просвіту між-

часточкових артерій печінки за умов 

надлишкового надходження алкоголю 

може бути порушений синтез та утилі-

зація оксиду азоту. Відомо, що алко-

гольна інтоксикація збільшує продук-

цію оксиду азоту декількома шляхами: 

за рахунок зростання активності індуци-

бельної ізоформи NO-синтази (iNOS) 

та за рахунок підвищення активності 

ксантин-оксидоредуктазного комплексу 
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[13; 14]. Фізіологічна роль оксиду азоту 

у підтриманні судинного тонусу поля-

гає у розширенні просвіту судин. Проте 

алкогольна інтоксикація створює специ-

фічні умови, за яких надмірна продук-

ція оксиду азоту від iNOS та його від-

новлення із нітритів та нітратів під 

впливом ксантин-оксидоредуктазного 

комплексу також супроводжується гі-

перпродукцією супероксидного аніон-

радикалу від цитохрому р-450 [15]. Над-

мірна продукція двох високореактивних 

сполук, супероксидного аніон-радикалу 

та оксиду азоту, створює умови для утво-

рення пероксинітриту, який може викли-

кати спазм артерій внаслідок ушкоджен-

ня ендотелію, розвитку ендотеліальної 

дисфункції за рахунок спотвореної реак-

ції судин на вазоактивні сполуки [16; 17]. 

 Висновки 

Хронічне надлишкове надходження 

алкоголю до організму тварин призво-

дить до розвитку венозного застою в ба-

сейнах центральних та міжчасточкових 

вен із компенсаторним розширенням 

синусоїдних капілярів як центральної 

так і периферичної зон печінкової час-

точки.  

Розвиток хронічного алкогольного ге-

патиту супроводжується недостанім над-

ходженням артеріальної крові до печін-

кових часточок, про що свідчить тенден-

ція до зменшення просвітів міжчасточ-

кових артерій на 35, 42, 49 та 56-ту добу 

моделювання хронічного алкогольного 

гепатиту.  

 

Конфлікт інтересів відсутній. 
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Mykytenko A.O., Akimov O.Y., Yeroshenko G.A., Neporada K.S. 

CHANGES IN MORPHOMETRIC INDICATORS OF LIVER BLOOD VESSELS 

UNDER CONDITIONS OF LONG-TERM ETHANOL EXPOSURE 

Hyperdynamic splanchnic blood circulation is an important component of portal hyperten-

sion syndrome, which develops under conditions of chronic alcoholic hepatitis. Angiogenesis 

caused by alcohol consumption contributes to the development of splanchnic hyperemia and 

the development of portal-systemic collaterals. The purpose of the study is to study the mor-

phometric indicators of the vascular bed of the liver of rats under the conditions of chronic 

alcoholic hepatitis modeling. Experiments were performed on 30 white, sexually mature male 

Wistar rats weighing 180–220 g. The animals were divided into 2 groups: I (control group) 

contained 6 rats; II – 24 rats that modeled chronic alcoholic hepatitis by the method of forced 

intermittent alcoholization for 5 days, with a repeat after two days by intraperitoneal injection 

of a 16.5% ethanol solution in a 5.0% glucose solution, at the rate of 4 ml/kg of body weight. 

Animals were removed from the experiment on days 35, 42, 49, and 56 by taking blood from 

the right ventricle of the heart under thiopental anesthesia. On the 35th day of simulation of 
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chronic alcoholic hepatitis, the inner diameter of central veins, lobular arterioles and interlobu-

lar veins increased, and interlobular arteries and lobular venules decreased compared to the 

control. On the 42nd day of simulation of chronic alcoholic hepatitis, the internal diameter of 

central veins, lobular arterioles and interlobular veins increased, and interlobular arteries de-

creased compared to the control. On the 49th day of simulation of chronic alcoholic hepatitis, 

the inner diameter of the central veins, lobular arterioles, and interlobular veins increased, and 

the interlobular arteries decreased compared to the control. On the 56th day of simulation of 

chronic alcoholic hepatitis, the inner diameter of the central veins and lobular arterioles in-

creased, and the interlobular arteries and lobular venules decreased compared to the control. 

Keywords: arteries, veins, arterioles, venules, sinusoidal capillaries. 

 

Надійшла до редакції 10.06.2024 

 

Відомості про авторів 

 

Микитенко Андрій Олегович – кандидат медичних наук, доцент, доцент кафедри біо-

логічної та біоорганічної хімії Полтавського державного медичного університету. 

Адреса: Україна, 36011, м. Полтава, вул. Шевченка, буд. 23. 

E-mail: a.mykytenko@pdmu.edu.ua 

ORCID: 0000-0002-4205-2699. 

 

Акімов Олег Євгенович – доктор філософії за спеціальністю 222 «Медицина», доцент, 

доцент кафедри патофізіології Полтавського державного медичного університету. 

Адреса: Україна, 36011, м. Полтава, вул. Шевченка, буд. 23. 

E-mail: o.akimov@pdmu.edu.ua 

ORCID: 0000-0002-4958-3695. 

 

Єрошенко Галина Анатоліївна – доктор медичних наук, професор, зав. кафедри біо-

логії Полтавського державного медичного університету. 

Адреса: Україна, 36011, м. Полтава, вул. Шевченка, буд. 23. 

E-mail: h.yeroshenko@pdmu.edu.ua 

ORCID: 0000-0003-4279-485X. 

 

Непорада Каріне Степанівна – доктор медичних наук, професор, зав. кафедри біоло-

гічної та біоорганічної хімії Полтавського державного медичного університету. 

Адреса: Україна, 36011, м. Полтава, вул. Шевченка, буд. 23. 

E-mail: k.neporada@pdmu.edu.ua 

ORCID: 0000-0001-5430-346X. 

 


