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Цель работы – разработка новых методов лечения острых токсических гепатитов. Изучена дина-
мика патологических изменений в ткани печени при острой интоксикации после фармакологической 
коррекции гипохлоритом натрия. 

Материал и методы. Работа выполнена на 45 крысах-самцах, у которых экспериментально вос-
произведена модель острого токсического гепатоза. 1-ю группу составляли интактные особи, 2-й группе 
животных интрагастрально вводили аллиловый спирт с формированием у них острого токсического гепа-
тоза, у 3-й группы крыс острый токсический гепатоз, вызванный введением аллилового спирта, корректи-
ровали гипохлоритом натрия, у 4-й группы медикаментозную коррекцию острого токсического гепатоза 
проводили с помощью эссенциале Н, животным 5-й группы фармакологическую коррекцию гепатоза про-
водили сочетанным применением гипохлорита натрия и эссенциале Н. На 6-е сут животных выводили из 
эксперимента с последующим гистологическим исследованием ткани печени. 

Результаты. Введение аллилового спирта сопровождалось выраженными изменениями гепатоци-
тов в виде дистрофических, некротических процессов и нарушения кровообращения в печеночных доль-
ках. Фармакологическая коррекция гипохлоритом натрия, эссенциале Н или их комбинацией не способст-
вовала полному гистологическому восстановлению гепатоцитов печени, однако под влиянием гипохлори-
та натрия или его комбинации с эссенциале Н степень выраженности жировой дистрофии существенно 
уменьшалась. 

Выводы. Применение гипохлорита натрия в качестве монотерапии или в комбинации его с эссен-
циале Н при острым токсическим гепатите способствует снижению степени тяжести жировой дистрофии 
печени. 0.03% раствор гипохлорита натрия может быть эффективен как в качестве самостоятельного ме-
тода лечения острого токсического гепатита, так и в комбинации с другими гепатопротекторами. 
 

Ключевые слова: острый токсический гепатит, аллиловый спирт, гипохлорит натрия,  
эссенциале Н, гепатоциты, химическое и лекарственное повреждение печени. 
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The aim of study was to develop new methods of treatment of acute toxic hepatitis. To achieve this objec-
tive, the authors investigated dynamics of pathological changes in the hepatic tissue under acute intoxication fol-
lowed by the pharmacological correction with sodium hypochlorite. 

Material and methods. The study included 45 male rats that were subjected to the experimental simula-
tion of acute toxic hepatosis. Group 1 included intact animals; group 2 included animals that were intragastrically 
administered allyl alcohol resulting in acute toxic hepatosis; group 3 included rats with acute toxic hepatosis 
caused by allyl alcohol introduction that was corrected by sodium hypochlorite; group 4 included animals with 
acute toxic hepatosis corrected by essentiale N; group 5 included animals with acute toxic hepatosis corrected by 
the combined application of sodium hypochlorite and essentiale N. On the 6th day the animals were removed 
from the experiment with the followed histological examination of the hepatic tissue. 

Results. The introduction of allyl alcohol was accompanied by significant changes in hepatocytes ex-
pressed by dystrophic, necrotic processes and circulatory disorders of the hepatic lobules. Pharmacological correc-
tion by sodium hypochlorite, essential H, or their combination did not result in the complete histological recovery 
of hepatocytes; however, the degree of fatty degeneration decreased significantly under the influence of sodium 
hypochlorite or its combination with essentiale N. 

Conclusions. The application of sodium hypochlorite as a monotherapy or in combination with essentiale 
N in acute toxic hepatitis has allowed to relieve the severity of fatty liver disease. 0.03% solution of sodium hy-
pochlorite can be effective as both - an independent method for treating acute toxic hepatitis, and in combination 
with other hepatoprotectors. 
 

Key words: acute toxic hepatitis, allyl alcohol, sodium hypochlorite, essentiale N, hepatocytes, chemical and 
drug induced liver injury. 
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Введение 

 
Токсические поражения печени харак-

теризуются многообразием этиологических 
факторов, сложностью патогенеза и поли-
морфным течением, что создает трудности в 
лечении [8, 17]. В связи с этим актуальными 
являются поиски новых методов фармакоте-
рапии [4, 13]. Перспективным направлением 
является применение гипохлорита натрия для 
лечения токсических гепатитов различной 
этиологии. 

Известно, что гипохлорит натрия инак-
тивирует в крови повышенные концентрации 
эндо- и экзотоксинов, уменьшает холестаз, 
улучшает реологические свойства крови и 
микроциркуляцию в тканях печени [3, 6, 7]. 
Такие эффекты обуславливают необходимость 
всестороннего изучения гипохлорита натрия в 
качестве фармакологического средства при 
лечении токсической патологии гепатобили-
арной системы. 

Целью настоящего экспериментального 
исследования стала разработка новых методов 
лечения острых токсических гепатитов. Для 
этого проведено сравнительное гистологиче-
ское исследование ткани печени после моде-
лирования отравления специфическими гепа-
тотоксическими ядами, воспроизводящими 
острую форму токсического повреждения 
ткани печени у групп лабораторных живот-
ных, получавших и не получавших в даль-
нейшем гипохлорит натрия или препарат 
сравнения. 
 

Материал и методы исследования 
 

Экспериментальные исследования про-
ведены на 45 половозрелых беспородных бе-
лых крысах-самцах массой тела 180–200 г, 
полученных из питомника ФКУЗ Волгоград-
ский научно-исследовательский противочум-
ный институт Роспотребнадзора. Животные 
содержались в стандартных условиях вивария 
кафедры биологии ФГБОУ ВО «ВолгГМУ» 
Минздрава России и лаборатории морфоло-
гии, иммуногистохимии и канцерогенеза при 
ГБУ «Волгоградский медицинский научный 
центр». Содержание животных и эксперимен-
ты выполнены в соответствии с приказом 
Минздрава СССР № 755 от 12.08.1977 г., Евро-
пейской Конвенцией о защите позвоночных 

животных, используемых для экспериментов 
или в других научных целях (Страсбург, 
18.03.1986 г.) и Федеральным законом РФ 
«О защите животных от жестокого обраще-
ния» от 01.12.1999 г. 

В качестве отравляющего агента для 
формирования острого токсического гепатита 
использовали аллиловый спирт (ГОСТ 
12.1.007-76. Вредные вещества), окисляемый 
цитозольной и митохондриальной алкоголь-
дегидрогеназами в электрофильный метабо-
лит акролеин, и повреждающий перипор-
тальные гепатоциты вследствие дефицита в 
них восстановленного глутатиона [1, 2, 14]. 

Моделирование острого токсического 
гепатоза у лабораторных животных проводи-
ли интрагастральным введением 99% аллило-
вого спирта в дозе 0.05–0.1 мл/кг из расчета 
1 мл вводимой жидкости, содержащей 
0.0135 мл отравляющего вещества на крысу 
средним весом 180 г. Аллиловый спирт в ука-
занной дозе вводили животным интрагаст-
рально ежедневно в 1-й и 2-й дни экспери-
мента для формирования острого поврежде-
ния паренхимы печени [1]. На 3-, 4- и 5-й дни 
эксперимента животным проводили медика-
ментозную коррекцию путем интрагастраль-
ного введения гепатопротектора (гипохлорита 
натрия, эссенциале Н или их сочетания). 

Свежеприготовленный раствор гипо-
хлорита натрия в концентрации 300 мг/л 
(0.03%) объемом 5 мл вводили животным ин-
трагастрально ежедневно в течение 3 дней. 
В качестве базисного гепатопротектора ис-
пользовали раствор эссенциале Н объемом 
1 мл, который вводили интрагастрально еже-
дневно также на протяжении 3 дней. 

Лабораторные животные были разделе-
ны на 5 экспериментальных групп (табл. 1). 
Первую группу (n=5) составили интактные 
животные. Вторую (n=10) – животные, кото-
рым интрагастрально вводили аллиловый 
спирт в 1-й и 2-й дни эксперимента по выше-
описанной методике для формирования ост-
рого токсического гепатоза. В третьей группе 
(n=10) после моделирования острого токсиче-
ского гепатоза, на 3-, 4- и 5-е сут проводили 
медикаментозную коррекцию гипохлоритом 
натрия по изложенной методике. Животным 
четвертой группы (n=10) медикаментозную 
коррекцию острого токсического гепатоза на 
3-е – 5-е сут проводили с помощью эссенциа-
ле Н по изложенной методике. Пятая группа 
(n=10) включала крыс, которым после моде-
лирования острого токсического гепатоза с 3-
го по 5-й дни эксперимента интрагастрально 
вводили эссенциале Н и гипохлорит натрия 
по изложенной методике. 

При экспериментальном токсическом 
поражении печени у лабораторных животных, 
начиная с 7-х сут острая интоксикация пече-
ни, как правило, уже трансформируется в 
хроническую. Поэтому задачей исследования 
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Таблица 1 
Экспериментальные группы лабораторных животных (n=45) 

 

№  
п/п Группы Количество животных 

I Интактные животные 5 
II Токсический гепатоз 10 
III Токсический гепатоз + гипохлорит натрия 10 
IV Токсический гепатоз + эссенциале Н 10 
V Токсический гепатоз + эссенциале Н + гипохлорит натрия 10 

 
Таблица 2 

Патоморфологичекие и морфометрические критерии острого токсического гепатоза печени 
при введении аллилового спирта и его фармакологической коррекции 

 

№ 
п/п Группы 

Доля клеток с 
признаками 
альтерации, 

% 

Диаметр  
вакуолей, мкм 

(M±m) 

Степень  
жировой  

дистрофии 
(баллы) 

I Интактные животные 0.7±0.009 3.4±0.02 0 
II Острый токсический гепатоз 32.6±1.4* 8.5±0.1 3 

III Острый токсический гепатоз + гипохлорит 
натрия 

25.1±2.0 7.6±0.8 2 

IV Острый токсический гепатоз + эссенциале 
Н 

36.8±1.9 9.0±0.5 3 

V Острый токсический гепатоз + эссенциале 
Н + гипохлорит натрия 

19.9±1.2 6.9±0.7 2 

Примечание: * – достоверно по отношению к интактному контролю (р<0.05). 
 
 
стало завершение эксперимента до перехода 
острого токсического повреждения печени в 
хроническую форму. 

На 6-е сут животных выводили из экс-
перимента с последующим гистологическим 
исследованием ткани печени. Полученный 
материал фиксировали в 10% растворе ней-
трального забуференного формалина (рН 7.4) 
в течение 24 часов. На роторном микротоме 
изготавливали срезы толщиной 5–6 мкм и 
монтировали их на предметные стекла. Для 
обзорных целей микропрепараты окрашивали 
гематоксилином и эозином по общепринятым 
гистологическим методикам [9–12, 14, 15, 16, 
18]. Для выявления степени жирового гепато-
за изготавливали срезы толщиной до 20 мкм 
на замораживающем микротоме с электро-
приводом и микропроцессорным управлени-
ем (МПЗ-01 ТЕХНОМ, Россия) и окрашивали 
их суданом III по общепринятым методикам 
[5]. При гистологическом исследовании вы-
являли общепатологические изменения: на-
рушение желче- и кровообращения, некрозы 
гепатоцитов, белковую и жировую дистрофии 
гепатоцитов и признаки их репаративной ре-
генерации. 

Фотопротоколирование микроскопиче-
ских изменений проводили с использованием 
комплекса из микроскопа «Axio Scope» (Carl 
Zeiss, Германия) и цифровой фотокамеры 
«Power Shot» (Canon, Япония). Морфометри-
ческий анализ проводили с помощью компь-
ютерной программы «Видео ТестМорфо-4» 
(Россия). Определяли удельное количество 
гепатоцитов с признаками повреждения по 
отношению ко всем клеткам печеночной 
дольки (%). 

Результаты обрабатывались методами 
базисного статистического анализа на ПК с 
использованием программ «Видео ТестМор-
фо-4», Excel Microsoft Office (Microsoft, USA) и 
STATISTICA 6.0 (Stat Soft Inc., USA). Анализ 
параметров при нормальном распределении 
значений проводили с помощью критерия 
Стьюдента. Значимыми считали различия, 
если вероятность ошибки р<0.05. 
 

Результаты и их обсуждение 
 

У животных интактной группы при 
микроскопическом исследовании гистологи-
ческая структура печени соответствовала воз-
растной норме. В печеночных дольках отчет-
ливо визуализировались центральные вены, 
портальные тракты и гепатоциты без призна-
ков повреждения. Признаки нарушения кро-
во- и желчеобращения отсутствовали. Жиро-
вые вакуоли встречались в единичных случа-
ях в виде мелких цитоплазматических вклю-
чений в отдельно расположенных гепатоцитах 
(табл. 2, рис. 1). 

При моделировании острого токсиче-
ского гепатоза в большинстве микропрепара-
тов отмечались явления нарушения кровооб-
ращения печеночных долек в виде умеренно-
го или выраженного полнокровия централь-
ных вен, синусоидных капилляров, очаговых 
кровоизлияний (преимущественно в цен-
тральных зонах печеночных долек) с умерен-
ной дискомплексацией печеночных балок. 
Явления жирового гепатоза носили умеренно 
выраженный характер. Жировые включения 
отмечались преимущественно в гепатоцитах 
центролобулярных зон печеночных долек в 



Журнал анатомии и гистопатологии. 2019. Т. 8, № 1 ◊ Journal of anatomy and histopathology. 2019. 8(1) 

52 

 
 

  
  

  
  

  
  

  



Журнал анатомии и гистопатологии. 2019. Т. 8, № 1 ◊ Journal of anatomy and histopathology. 2019. 8(1) 

53 

продолжение рисунка 

  

Рис. Патоморфологические изменения перицентральных отделов печеночных долек при моделировании 
острого токсического гепатоза аллиловым спиртом с его последующей фармакологической коррекци-
ей. Обозначения: I – интактный контроль, II – острый токсический гепатоз, III – коррекция острого 
токсического гепатоза гипохлоритом натрия, IV – коррекция острого токсического гепатоза эссен-
циале Н, V – сочетанная коррекция острого токсического гепатоза эссенциале Н и гипохлоритом на-
трия; А – окраска гематоксилином и эозином; Б – окраска суданом III. Ув. 400. 
 
виде накоплений крупных или средних цито-
плазматических судан III позитивных вклю-
чений. Наравне с жировой дистрофией отме-
чались выраженные явления гидропической 
дистрофии с единичными колликвационны-
ми некрозами гепатоцитов в составе отдель-
ных печеночных балках. Отмечались призна-
ки умеренно выраженного холестаза в виде 
расширения и переполнения желчью прото-
ков и капилляров (табл. 2, рис. 1). 

При медикаментозной коррекции ост-
рого токсического гепатоза гипохлоритом на-
трия, определялись признаки нарушения кро-
вообращения печеночных долек с сохранени-
ем умеренного полнокровия центральных вен 
и синусоидных капилляров. Кровоизлияния 
отсутствовали. Отмечался незначительный 
жировой гепатоз. Жировые вакуоли имели 
средние размеры. Гидропическая дистрофия 
визуализировалась в гепатоцитах централь-
ных отделов долек. Признаки холестаза не 
визуализировались (табл. 2, рис. 1). 

При коррекции острого токсического 
гепатоза эссенциале Н, наблюдались умерен-
но выраженные явления нарушения кровооб-
ращения печеночных долек в виде полнокро-
вия центральных вен и синусоидов, очаговых 
кровоизлияний. Дистрофические изменения 
затрагивали преимущественно центральные 
отделы долек и были представлены умерен-
ной жировой и выраженной гидропической 
дистрофией. Печеночные балки имели неров-
ные контуры за счет некротически изменен-
ных гепатоцитов (табл. 2, рис. 1). 

При сочетанной медикаментозной кор-
рекции острого токсического гепатоза эссен-
циале Н и гипохлоритом натрия отмечалось 
полнокровие синусоидных капилляров, уме-
ренное полнокровие центральных вен. При-
знаки холестаза и кровоизлияния отсутство-
вали. В цитоплазме гепатоцитов портальных 

зон содержались липидные вакуоли неболь-
ших размеров. Явления жирового гепатоза 
носили незначительный характер. Наравне с 
жировой дистрофией сохранялась гидропиче-
ская дистрофия гепатоцитов центральных от-
делов печеночных долек (табл. 2, рис. 1). 
 

Выводы 
 

Таким образом, проведенное морфоло-
гическое исследование выявило, что интрага-
стральное введение крысам аллилового спир-
та в изучаемой дозе сопровождается выра-
женными морфофункциональными измене-
ниями гепатоцитов в виде дистрофических, 
некротических процессов и нарушения крово-
обращения в печеночных дольках. 

Применение в качестве фармакологиче-
ского коррекции острого жирового гепатоза 
гипохлорита натрия или его комбинации с 
эссенциале Н не приводят к полному восста-
новлению гепатоцитов, однако способствуют 
существенному уменьшению под степени вы-
раженности жировой дистрофии. 

Таким образом, использование 0.03% 
раствора гипохлорита натрия при лечении 
острого токсического гепатита оказывает по-
ложительный эффект как при монотерапии, 
так и в комбинации с другими гепатопротек-
торами. 
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