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Òóðñóíîâ Ý.À., Íèãìàòîâà Ã., Õîäæàõàíîâà Õ.Î.,

Òàøêåíòñêèé ïåäèàòðè÷åñêèé ìåäèöèíñêèé èíñòèòóò.

ü Ðåçþìå,
Â ñòàòüå ðàñcìàòðèâàþòñÿ ìåõàíèçìû äåéñòâèÿ ìàëûõ äîç ïåñòèöèäîâ â ãåïàòîáèëèàðíóþ ñèñòåìó ñ

ïðèìåíåíèåì ñîâðåìåííûõ ìåòîäîâ èññëåäîâàíèÿ. Ïî ðåçóëüòàòàì èññëåäîâàíèÿ ðàçðàáîòàíû ìîðôî-
ôóíêöèîíàëüíûå êðèòåðèè ñ ó÷åòîì àäàïòàöèè â ãåïàòîáèëèàðíîé ñèñòåìå îðãàíèçìà. Õàðàêòåðíûì
ÿâëÿåòñÿ ñòàäèéíûé õàðàêòåð ðåàêöèè ãåïàòîöèòîâ è ïðîòîêîâ, ñèíõðîííîñòü ïîðàæåíèÿ ïàðåíõèìû
ïå÷åíè è ïðîòîêîâ ãåïàòîáèëèàðíîé ñèñòåìû. Ðàçðàáîòàííûé êðèòåðèé èçìåíåíèé ãåïàòîáèëèàðíîé ñèñòåìû
ïðè äåéñòâèè ìàëûõ äîç ïåñòèöèäîâ ñëóæèò äëÿ îöåíêè ñòàäèé àäàïòàöèè â ýòîé ñèñòåìå

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ãåïàòîáèëèàðíàÿ ñèñòåìà, ïåñòèöèäû,àäàïòàöèÿ, ìîðôî-ôóíêöèîíàëüíûå êðèòåðèè,
êëåòêè Êóïôåðà, ñèíóñîèäû, ãåïàòîöèòû

KICHIK DOZADAGI PESTUTSIDLARNING ORGANIZMGA TA’SIRI VA GEPOTABILIYAR TIZIM MORFO-
FUNKSIONAL O‘ZGARISHLAR KRITERIYALARI

Tursunov E.O., Nigmigmatova G., Xodjanova X.O.

Toshkent pediatriya tibbiyot instituti.

ü Rezyume,
Maqolada zamonaviy tadqiqot usullaridan foydalangan holda gepatobiliar tizimdagi kichik dozadagi pestitsidlarning

ta’sir qilish mexanizmlari yoritilgan. Tadqiqotga ko‘ra, organizmning gepatobiliar tizimida moslashishni hisobga olgan
holda shakl-funktsional mezonlar ishlab chiqilgan. Gepatotsitlar va kanallar reaktsiyasining bosqichma-bosqich tabiati,
jigar parenximasi va gepatobiliar tizim kanallarining sinxron ravishda zararlanishi, pestitsidlarning oz dozalari ta’sirida
gepatobiliar tizimdagi o‘zgarishlarning mezoni ishlab chiqilgan, bu ushbu tizimdagi moslashish bosqichlarini baholashga
xizmat qiladi.

Kalit so‘zlar: gepatobiliar tizim, pestitsidlar, moslashish, morfofunktsional mezonlar, Kuffer hujayralari, sinusoidlar,
gepatotsidlar

MORPHOLOGICAL AND FUNCTIONAL CRITERIA FOR ASSESSING CHANGES IN THE HEPATOBILIARY
SYSTEM WHEN EXPOSED TO LOW DOSES OF PESTICIDES AND ADAPTATION

Tursunov E.A., Nigmigmatova G., Xodjanova X.O.

Tashkent pediatric medical institute.

ü Resume,
The article covers the mechanisms of action of small doses of pesticides in the hepato-biliary system using modern

research methods. According to the study,form-functional criteria were developed taking into account adaptation in
the hepatobiliary system of the body. The phased nature of the reaction of hepatocytes and ducts, synchronous lesion
of the liver parenchyma and ducts of the hepatobiliary system is appropriate here. The criterion of changes in the
hepatobiliary system during the action of small doses of pesticides has been developed, it serves to assess the adaptation
stages in this system.

Key words: hepatobiliary system, pesticides,adaptation,morpho-functional criteria, Kuffer cells, sinusoids,
hepatocides

Àêòóàëüíîñòü

   íàñòîÿùåå âðåìÿ ïðåäñòàâëÿåò áîëüøîé èíòå-
 ðåñ èçó÷åíèå âëèÿíèå ìàëûõ äîç ïåñòèöèäîâ â

îðãàíèçì ÷åëîâåêà è æèâîòíûõ â ñâÿçè ñ íàêîïëåíè-
åì èõ â âîäå, ïî÷âå, â ïðîäóêòàõ ïèòàíèÿ. Ïåñòèöèäû,
ïîñòóïàÿ â îðãàíèçì ðàçëè÷íûìè ïóòÿìè, íàêàïëè-
âàþòñÿ â êëåòêàõ, â áèîëîãè÷åñêèõ æèäêîñòÿõ è îêà-
çûâàþò òîêñè÷åñêîå, ðàçðóøàþùåå âëèÿíèå. Êðîìå
ýòîãî, ãëîáàëüíîå ðàçâèòèå àâòî òðàíñïîðòà çàãðÿç-
íÿåò àòìîñôåðó ðàçëè÷íûìè õèìè÷åñêèìè òîêñè÷åñ-
êèìè âåùåñòâàìè. È ñ äðóãîé ñòîðîíû ðàçâèòèå íàð-
êîìàíèè, áåñêîíòðîëüíîå ïðèìåíåíèå ëåêàðñòâåííûõ
âåùåñòâ âûçûâàåò îïàñíîñòü èíòîêñèêàöèè îðãàíèç-
ìà ðàçëè÷íûìè õèìè÷åñêèìè âåùåñòâàìè.

 Ñðåäè îðãàíîâ è ñèñòåì áîëåå ÷óâñòâèòåëüíûìè
ê ïåñòèöèäàì ÿâëÿåòñÿ ãåïàòîáèëèàðíàÿ ñèñòåìà, ãäå
òîêñè÷åñêèå âåùåñòâà îáåçâðåæèâàþòñÿ è âûäåëÿþò-
ñÿ ñ æåë÷üþ. Íåñìîòðÿ íà ìíîãî÷èñëåííûå èññëåäî-
âàíèÿ ïîñâÿùåííûå èçó÷åíèþ ïå÷åíè, äîñòàòî÷íîãî
âíèìàíèÿ íå óäåëÿëîñü ïðîòîêîâîé ñèñòåìå, õîòÿ ïå-
÷åíü è åå ïðîòîêè - ýòî åäèíàÿ ñèñòåìà. È âî âòîðûõ,
ñ÷èòàåòñÿ ÷òî, ïðîäóêò ýòîé ñèñòåìû - æåë÷ü ñîñòî-
èò èç ïå÷åíî÷íîé è ïðîòîêîâîé ÷àñòè. Âìåñòå ñ òåì,
÷àñòîòà ñî÷åòàíèÿ êëèíèêè ãåïàòèòîâ ñ ïàòîëîãèåé
æåë÷åâûäåëèòåëüíîé ñèñòåìû ñâèäåòåëüñòâóåò î íå-
îáõîäèìîñòè óãëóáëåííîãî èçó÷åíèå ýòîãî íàïðàâëå-
íèÿ (2,4,5,7,8).

 Öåëüþ íàñòîÿùåé ðàáîòû ÿâèëîñü èçó÷åíèå ïå-
÷åíè è åå ïðîòîêîâ ïðè äåéñòâèè ìàëûõ äîç ïåñòèöè-
äîâ ðàçíîãî êëàññà â ýêñïåðèìåíòå.
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Ìàòåðèàë è ìåòîäû

Îáúåêòîì äàííîãî èññëåäîâàíèÿ ÿâëÿþòñÿ áåëûå
áåñïîðîäíûå êðûñû ñ âåñîì 160-180 ãð. Äëÿ ýêñïåðè-
ìåíòà èñïîëüçîâàëèñü ðàçíûå ïåñòèöèäû- ôîçàëîí èç
ãðóïïû ÔÎÑ, êåëüòàí èç ãðóïïû ÕÎÑ è íèòðî ñîäåð-
æàùèé ãåðáèöèä òðåôëàí, â äîçå 1/ 100 ËÄ-50, êîòî-
ðûå ââîäèëèñü âíóòðèæåëóäî÷íî åæåäíåâíî â òå÷åíèå
6 ìåñÿöåâ. Äëÿ èçó÷åíèÿ ïå÷åíè è åå ïðîòîêîâ èñïîëü-
çîâàíû îáùå ìîðôîëîãè÷åñêèå, ýëåêòðîííî- ìèêðî-
ñêîïè÷åñêèå, àâòîðàäèîãðàôè÷åñêèå, ìîðôîìåòðè÷åñ-
êèå, êàðèîëîãè÷åñêèå ìåòîäû èññëåäîâàíèÿ. Ó ïîäî-
ïûòíûõ æèâîòíûõ äëÿ èçó÷åíèå æåë÷åâûäåëèòåëüíîé
ôóíêöèè, æåë÷ü ñîáèðàëè ÷åðåç îáùèé æåë÷íûé ïðî-
òîê è, â æåë÷è îïðåäåëÿëè æåë÷íûå êèñëîòû è èí-
òåíñèâíîñòü æåë÷åâûäåëåíèÿ. Èññëåäîâàíèÿ ïðîâîäè-
ëèñü â íåñêîëüêèõ ñåðèÿõ è â ðàçíûå ñðîêè çàòðàâêè
æèâîòíûõ.

Ðåçóëüòàò è îáñóæäåíèå

Ïðè àíàëèçå äåéñòâèÿ ïåñòèöèäîâ íà ãåïàòîáèëè-
àðíóþ ñèñòåìó îáðàùàåò íà ñåáÿ âíèìàíèå, ÷òî ïåñ-
òèöèäû ðàçíîãî êëàññà â çàâèñèìîñòè îò âèäà èìåþò
ñïåöèôè÷åñêèé è íåñïåöèôè÷åñêèé õàðàêòåð äåéñòâèÿ.
Òàê æå èìååò çíà÷åíèå ñðîêè èññëåäîâàíèÿ. Ðàííèå
ïðèçíàêè íàðóøåíèÿ äåÿòåëüíîñòè ñòðóêòóð ãåïàòî-
áèëèàðíîé ñèñòåìû ïðîÿâëÿþòñÿ â òå÷åíèå ïåðâûõ 7-
15 ñóòîê ïðè äåéñòâèè ôîçàëîíà è êåëüòàíà. Ðàííèå
ðåàêöèè â ïå÷åíè ìîæíî ñâåòîîïòè÷åñêè íàáëþäàòü â
öåíòðîëîáóëÿðíûõ ãåïàòîöèòàõ, êîòîðûå ñòàíîâÿòñÿ
áîëåå ñâåòëûìè, óëüòðàñòðóêòóðíî îíè âíà÷àëå ñëà-
áî âûðàæåíû è ðàçâèâàþòñÿ íà ñóáêëåòî÷íîì óðîâíå.
Íà÷èíàåòñÿ âåçèêóëÿöèÿ ãëàäàêîãî ðåòèêóëìà, Â íà-
÷àëå ïåðâîãî ìåñÿöà îïûòà óâåëè÷èâàåòñÿ ÷èñëî ãðà-
íóëÿðíîé ñåòè â âèäå öèñòåðí ñ ãóñòî óñåÿííûìè ðè-
áîñîìàì , â ñëåäóþùèå ñðîêè, íà÷èíàåòñÿ äèññîöèà-
öèÿ ðèáîñîì ñ ãðàíóëÿðíîãî ðåòèêóëóìà. Ýòîò ïðî-
öåññ áîëåå âûðàæåíî â öèòîïëàçìå ãåïàòîöèòîâ ñî
ñòîðîíû ñèíóñîèäàëüíîãî ïîëþñà êëåòîê è óâåëè÷è-
âàþòñÿ ÷èñëà ñâîáîäíûõ ðèáîñîì è ïîëèñîì è ìèòî-
õîíäðèÿ. Ìèòîõîíäðèé ó÷àñòâóåò â ðàñùåïëåíèè õî-
ëåñòåðèíà è â îáðàçîâàíèè æåë÷íûõ êèñëîò. Âîçìîæ-
íî, ýòî ãîâîðèò îá óñèëåíèè â ãåïàòîöèòàõ ìåòàáîëè-
òè÷åñêèõ, ñèíòåè÷åñêèõ ïðîöåññîâ â áåëêîâîì, óëå-
âîäíîì è ëèïèäíîìì îáìåíå è ñ äðãîé ñòîðîíû äëÿ
ñèíòåçà æåë÷íûõ êèñëîò

Ñî ñòîðîíû ãåïàòîöèòîâ ïåðâûìè îðãàíåëëàìè,
êîòîðûå ïîäâåðãàþòñÿ èçìåíåíèÿì - ýòî ýíäîïëàç-
ìàòè÷åñêàÿ ñåòü ñ öèòîõðîìíîé ñèñòåìîé, ìèòîõîí-
äðèè, àïïàðàò Ãîëüäæè, à òàêæå ïîÿâëåíèå è àêòèâà-
öèÿ áîêàëîâèäíûõ êëåòîê â îáùåì æåë÷íîì ïðîòî-
êå, òàê æå æåë÷åîòäåëèòåëüíîé ôóíêöèè ãåïàòîáè-
ëàðíîé ñèñòåìû. Ïîñëåäíèå õîðîøî âûðàæåíû ïðè
òðåôëàíîâîé èíòîêñèêàöèè.

Íà 30 ñóòêè íà÷èíàþò âûÿâëÿòüñÿ ìèêðîöèðêó-
ëÿòîðíûå íàðóøåíèÿ, ïîÿâëÿÿñü ðàñøèðåíèåì ñèíó-
ñîèäîâ ïå÷åíè, ñðåäè ãåïàòîöèòîâ íàðàñòàåò ÷èñëî
ñâåòëûõ è äâóÿäåðíûõ ãåïàòîöèòîâ, óëüòðàìèêðîñêî-
ïè÷åñêè ñðåäè ìèòîõîíäðèè óâåëè÷èâàåòñÿ ÷èñëî ìè-
òîõîíäðèé ñ óìåíüøåíèåì êðèñò è íåêîòîðûì ïðî-
ñâåòëåíèåì ìàòðèêñà . Óâåëè÷èâàåòñÿ ãëàäêèé ðåòèêó-
ëóì. Îòìå÷àåòñÿ ïîÿâëåíèå ïåðîêñèñîì â îòäåëüíûõ
ãåïàòîöèòàõ è íåáîëüøîå óâåëè÷åíèå ÷èñëà ëèçîñîì.
Çàìåòíî óâåëè÷åíî ÷èñëî îäíîÿäåðíûõ ïîëèïëîèäíûõ
ãåïàòîöèòîâ, îñîáåííî â ïåðè ïîðòàëüíûõ è ïðîìå-

æóòî÷íûõ çîíàõ ïå÷åíî÷íîé äîëüêè, ÷òî ïîäòâåðæäà-
åòñÿ àâòîðàäèîãðàôè÷åñêèì èññëåäîâàíèåì.

Â ñðîêè íà 30-60 äíè èññëåäîâàíèÿ ÷åòêî ðåàëèçó-
åòñÿ àäàïòàöèîííûå ìåõàíèçìû, óâåëè÷èâàåòñÿ ìàñ-
ñà ïå÷åíè, îñîáåííî ïðè êåëüòàíîé èíòîêñèêàöèè
(óâåëè÷åíèå ìàññû ïå÷åíè ê 60 äíþ äîñòèãàåò îò 7100
ìã â 90 äíè äî 10037 ìã) Â îòäåëüíûõ êëåòêàõ ñòàíî-
âèòñÿ áîëåå âûðàæåííîé áàçîôèëèÿ öèòîïëàçìû, óâå-
ëè÷èâàþòñÿ ÷èñëî äâóÿäåðíûõ ïîëèïëîèäíûõ ãåïàòî-
öèòîâ. Õàðàêòåðíûì ÿâëÿåòñÿ óâåëè÷åíèå ëèçîñîì è
èõ êîëè÷åñòâà, â áèëèàðíîì ïîëþñå ãåïàòîöèòîâ îñî-
áåííî âîêðóã æåë÷íûõ êàíàëüöåâ.÷òî óêàçûâàåò íà
ðîëè ëèçîñîì â æåë÷åîáðàçîâàíèè è æåë÷åâûäåëåíèÿ
â ãåïàòîöèòàõ [8,10].

Â îáùåì æåë÷íîì ïðîòîêå óâåëè÷èâàþòñÿ ñâåò-
ëûå è áîêàëîâèäíûå êëåòêè, ðàñøèðåíû ìåæêëåòî÷-
íûå ùåëè. Èíîãäà íåêîòîðûå êëåòêè ïîäâåðãàþòñÿ
ýêñòðóçèè. Óëüòðàìèêðîñêîïè÷åñêè â ýïèòåëèîöèòàõ
óâåëè÷åíû ìèòîõîíäðèè, áîëüøå â àïèêàëüíîé çîíå
êëåòîê. Ìíîãî âåçèêóë ðàçíîãî ðàçìåðà, ñîäåðæàùèå
íèòåâèäíûå ñòðóêòóðû. Øèôô- ðåàêöèåéâ ñîñòàâå ýïè-
òåëèÿ ÷åòêî âûÿâëÿåòñÿ áîêàëîâèäíûå êëåòêè,

 Õàðàêòåðíûì äëÿ âñåõ âèäîâ ïåñòèöèäîâ ÿâëÿåòñÿ
ðàñøèðåíèå ïðîñâåòà æ¸ë÷íûõ êàíàëüöåâ, óâåëè÷åíèå
â íèõ êîëè÷åñòâà ìèêðîâîðñèíîê. Îäíàêî âñòðå÷àþòñÿ
êëåòêè, â êîòîðûõ æåë÷íûå êàíàëüöû èìåþò âûñîêèå
åäèíè÷íûå ìèêðîâîðñèíêè è øèðîêèé ïðîñâåò. Â ïðî-
ñâåòå âñòðå÷àþòñÿ äåñòðóêòóðèðîâàííûå ìèêðîâîðñèí-
êè. Â îòäåëüíûõ äîëüêàõ óâåëè÷èâàþòñÿ êëåòêè ñ âàêó-
îëüíîé, âàêóîëüíî-çåðíèñòîé äèñòðîôèåé, ñæàòèåì
õðîìàòèíà, ãîòîâÿùèåñÿ ê àïîïòîçó, òàêèõ êëåòîê
áîëüøå â öåíòðîëîáóëÿðíûõ çîíàõ äîëüêè.

 Ñëåäóåò îòìåòèòü, ñòðîìà è ôóíêöèîíàëüíàÿ åäè-
íèöà ïå÷åíè òàê æå ïðåòåðïåâàþò îïðåäåëåííûå èç-
ìåíåíèÿ. Â ñðîêè 3 -4 ìåñÿöà, îñîáåííî ê 6 ìåñÿöó
ñòðîìà ïå÷åíè ñîäåðæèò êëåòî÷íûå èíôèëüòðàòû,
êîòîðûå ñîäåðæàò ëèìôîöèòû, åäèíè÷íûå ëåéêîöè-
òû è ìàêðîôàãè, óâåëè÷èâàåòñÿ êîëè÷åñòâî ïåðèäóê-
òàëüíûõ èíôèëüòðàòîâ â äîëüêàõ ïå÷åíè, â íåêîòî-
ðûõ ñëó÷àÿõ ðàçìåðû èõ íåñêîëüêî óâåëè÷åíû. Ñèíó-
ñîèäû îñòàþòñÿ ðàñøèðåííûìè. ×èñëî êëåòîê Êóï-
ôåðà â ñòåíêàõ ñèíóñîèäîâ óâåëè÷åíî, óëüòðàìèêðîñ-
êîïè÷åñêè â öèòîïëàçìå êëåòîê Êóïôåðà óâåëè÷èâà-
þòñÿ îáëîìêè ôàãîöèòèðîâàííûõ ýðèòðîöèòîâ, öè-
òîïëàçìà íåêîòîðûõ êëåòîê Êóïôåðà ïî÷òè ïîëíîñ-
òüþ çàáèòà îáëîìêàìè ýðèòðîöèòîâ. Ýíäîòåëèîöèòû
íåñêîëüêî èñòîí÷åíû, ïîä íèìè ïîÿâëÿþòñÿ ïó÷êè
êîëëàãåíîâûõ âîëîêîí.

Êîëëàãåí âûðàáàòûâàåòñÿ ëèïîöèòàìè, òðàíñôîð-
ìèðîâàííûå â ëèïîôèáðîáëàñòû. Â íîðìå êëåòêè Êóï-
ôåðà âûðàáàòûâàåò ôåðìåíò êîëëàãåíàçó è îíà ðàñ-
ùåïëÿþò êîëëàãåí. Â íàøèõ ñëó÷àÿõ áëîêàäà êëåòîê
Êóïôåðà ôàãîöèòèðîâàííûìè ýðèòðîöèòàìè íå äàåò
âîçìîæíîñòü êîëëàãåííîëèòè÷åñêîìó äåéñòâèþ [1,6]. Â
ðåçóëüòàòå ÷åãî íàêàïëèâàåòñÿ êîëëàãåí ïîä ýíäîòå-
ëèåì. Ïðîñòðàíñòâà Äèññå ðàñøèðåíû, â íèõ ÷åòêî
âèäíû ìèêðîâîðñèíêè ãåïàòîöèòîâ íåáîëüøèõ ðàçìå-
ðîâ.

 Â äèíàìèêå ìîæíî íàáëþäàòü èçìåíåíèÿ ñî ñòî-
ðîíû ëèïîöèòîâ (êëåòîê Èòî), â íèõ ñíà÷àëà óìåíü-
øàþòñÿ æèðîâûå êàïëè è óâåëè÷èâàåòñÿ ãðàíóëÿðíûé
ðåòèêóëóì. Ïðîèñõîäèò îáðàçîâàíèå ëèïîôèáðîáëàñ-
òîâ. Ê 6 ìåñÿöó æèðîâûå êàïëè ïî÷òè íå âñòðå÷àþò-
ñÿ, ÷òî ãîâîðèò î ñèíòåçå è îáðàçîâàíèè ïó÷êîâ êîë-
ëàãåíà ïîä ýíäîòåëèåì è îáðàçîâàíèåì âíóòðè äîëü-
êîâîãî ôèáðîçà.
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 Íàøè èññëåäîâàíèÿ ïîêàçûâàþò, ÷òî ñòðóêòóð-
íûå èçìåíåíèÿ â ïàðåíõèìå ïå÷åíè è ïðîòîêîâîé
ñèñòåìå èäóò ñèíõðîííî [7,9]. Îäíàêî, íåêîòîðûå ñ÷è-
òàþò ÷òî äèñêèíåçèÿ æåë÷íûõ ïóòåé, õîëàíãèòû, õî-
ëàíãèîëèòû, õîëåöèñòîïàòèè âîçíèêàþò âòîðè÷íî,
êàê ñëåäñòâèå îñëîæíåíèÿ òîêñè÷åñêîãî ãåïàòèòà. Ïî
íàøèì äàííûì ïðîòîêîâûé ýïèòåëèé íàðÿäó ãåïàòî-
öèòàìè ÿâëÿþòñÿ ìèøåíüþ äåéñòâèÿ ïåñòèöèäîâ. Åñòü
äàííûå î ïåðâè÷íîì äåéñòâèè 1,2 äèõëîðýòàíàíà íà
ïðîòîêîâóþ ñèñòåìó è ïîðàæåíèè áèëèàðíîé ñèñòå-
ìû Â íàøåì ñëó÷àå ê 4 ìåñÿöó â îáùåì æ¸ë÷íîì ïðî-
òîêå íàáëþäàþòñÿ ðÿä ñòðóêòóðíûõ èçìåíåíèé, êî-
òîðûå óñèëèâàþòñÿ ê 6 ìåñÿöó èññëåäîâàíèé.

 Èçó÷àÿ ðÿä ñòðóêòóðíî-ôóíêöèîíàëüíûõ ïàðàìåò-
ðîâ ãåïàòîáèëèàðíîé ñèñòåìû ïðè äåéñòâèè ìàëûõ äîç
ïåñòèöèäîâ ìû ïðèøëè ê çàêëþ÷åíèþ, ÷òî èçìåíåíèÿ
ïðîèñõîäÿò ñ ïîçèöèè àäàïòàöèè ïîýòàïíî:

- Ñòàäèÿ ïåðâè÷íûõ ðåàêöèé ïðîäîëæàåòñÿ äî 30
ñóòîê è èçìåíåíèÿ õàðàêòåðèçóåòñÿ áîëüøå â óëüòðà-
ñòðóêòóðíîì óðîâíå,íàáëþäàåòñÿ ðåçêàÿ àêòèâàöèÿ
âíåöèòîõðîìíîé äåòîêñèêàöèè, íåáîëüøîé ïîâðåæ-
äàþùèé ýôôåêò ãåïàòîöèòîâ, àêòèâàöèÿ âíåøíå ñåê-
ðåòîðíîé ôóíêöèè ïå÷åíè

- Ñòàäèÿ àäàïòàöèè (ðåçèñòåíòíîñòè) ïðîäîëæà-
åòñÿ äî 60 ñóòîê, õàðàêòåðíûå èçìåíåíèÿ; óâåëè÷å-
íèå ìàññû ïå÷åíè, óâåëè÷åíèå ÄÍÊ -ñèíòåçèðóþùåé
àêòèâíîñòè ðàçëè÷íûõ êëåòî÷íûõ ïîïóëÿöèé, ìèíè-
ìàëüíûå ìåëêèå ïåðèäóêòàëüíûå èíôèëüòðàòû ðåç-
êàÿ àêòèâàöèÿ öèòîõðîìíîé ñèñòåìû äåòîêñèêàöèè,
óñèëåíèå æåë÷åîòäåëèòåëüíîé ôóíêöèè ñ óâåëè÷åíè-
åì ñåêðåöèè æåë÷íûõ

- Â ñòàäèè êîìïåíñàöèè, êîòîðàÿ ïðîäîëæàåòñÿ
äî 90-120 ñóòîê è õàðàêòåðèçóåòñÿ ñî÷åòàíèåì ìåõà-
íèçìîâ ïîëîìà è êîððåêöèè â ðàçëè÷íûõ ñîîòíîøå-
íèÿõ â çàâèñèìîñòè îò ñòåïåíè òîêñè÷íîñòè âåùåñòâà,
íàñòóïàåò õðîíè÷åñêèé ïðîöåññ. Õàðàêòåðíûå ÷åðòû:
óâåëè÷åíèå ìàññû ïå÷åíè, òîëùèíû ñòåíêè îáùåãî
æåë÷íîãî ïðîòîêà, êîëè÷åñòâà è ãëóáèíà åãî êðèïò,
âûðàæåííûå ïåðèäóêòàëüíûå èíôèëüòðàòû, óñèëåíèå
ðåàêöèè ïîâðåæäåíèÿ ýïèòåëèÿ æåë÷íûõ ïðîòîêîâ, ñ
óâåëè÷åíèåì êîëè÷åñòâî ñâåòëûõ æïèòåëèîöèòîâ ïðî-
òîêà, óâåëè÷åíèå ñîäåðæàíèå õîëåñòåðèíà â æåë÷è,
óñèëåíèå âíåøíåñåêðåòîðíîé ôóíêöèè. Âíåøíåñåê-
ðåòîðíàÿ ôóíêöèÿ ïå÷åíè õîòÿ ïðåâûøàåò êîíò-
ðîëüíûé óðîâåíü, íî ñíèæàåòñÿ îòíîñèòåëüíî ïðå-
äûäóùèõ ñðîêîâ äåéñòâèÿ. Ïî ìíåíèþ Ã.Ê Êðûæàíîâ-
ñêîãî ïðè÷èíà õðîíèçàöèè ïðîöåññà êðîåòñÿ â ïîëî-
ìå ðåãóëÿòîðíûõ ìåõàíèçìîâ ðåçèñòåíòíîñòè è ôàê-
òîðîâ íàäåæíîñòè.

- Ê ñòàäèè ñðûâà àäàïòàöèè (6-é ìåñÿö) íà óðîâ-
íå êëåòî÷íûõ ïîïóëÿöèé îòíîñÿòñÿ óâåëè÷åíèå èí-
òåíñèâíîñòè ïåðèäóêòàëüíûõ èíôèëüòðàòîâ, ðåàêöèÿ
ïîâðåæäåíèÿ êëåòî÷íûõ ïîïóëÿöèè, óâåëè÷åíèå êî-
ëè÷åñòâà ìîíîöèòîèäíûõ ôîðì ìàêðîôàãîâ ,òðàíñ-
ôîðìàöèÿ ëèïîöèòîâ â ëèïîôèáðîáëàñòû, áëîêàäà
êëåòîê Êóïôåðà, êîëëàãåíåç, àêòèâàöèÿ âíåöèòîõ-
ðîìíîé ñèñòåìû äåòîêñèêàöèè, ñíèæåíèå èíòåíñèâ-
íîñòè æåë÷åîòäåëåíèÿ è ñèíòåçà æåë÷íûõ êèñëîò,
ðåäóêöèÿ ìèêðîâîðñèíîê è ëàìåëëÿðíî-àííóëÿðíûõ
ñòðóêòóð æåë÷íûõ êàíàëüöåâ, ïîâûøåíèå õîëåñòåðè-
íà â æåë÷è è â ñûâîðîòêå. Îäíîâðåìåííî óâåëè÷èâà-
þòñÿ ìíîãîÿäðûøêîâûå ãåïàòîöèòû ñ âûõîäîì ÿä-
ðûøêà èç ÿäðà, ïîâûøåíèå êîëè÷åñòâà ñèíóñîèäàëü-
íûõ êëåòîê, ïðåèìóùåñòâåííî çà ñ÷åò ìîëîäûõ ôîðì
êëåòîê Êóïôåðà, ïîÿâëåíèå äâóÿäåðíûõ ìàêðîôàãîâ,
â ïðîòîêàõ èçìåíåíèÿ ôîðìû è êàðèîñêåëåòà ÿäðà

ýïèòåëèîöèòîâ [7,10,11]. Â îáùåì ïðîòîêå âîçðàñòàåò
êîëè÷åñòâî è ãëóáèíà êðèïò ïîÿâëÿþòñÿ æåëåçû.

 Èçó÷åíèå ñòàäèé àäàïòàöèè äàëî âîçìîæíîñòü íà
îñíîâå ìîðôî-ôóíêöèîíàëüíûõ, ôèçèîëîãè÷åñêèõ è
áèîõèìè÷åñêèõ èçìåíåíèé ðàçðàáîòàòü êðèòåðèè ñòà-
äèè àäàïòàöèè è òåì ñàìûì ïðîãíîçèðîâàòü ðàçâèòèå
íàðóøåíèé â ãåïàòîáèëèàðíîé ñèñòåìå.

Âûâîäû

- ìîðôî-ôóíêöèîíàëüíûå èçìåíåíèÿ ïðè äåé-
ñòâèè ïåñòèöèäîâ â ãåïàòîáèëèàðíîé ñèñòåìå èìåþò
ñòàäèéíûé õàðàêòåð.

- ïðè äåéñòâèè ïåñòèöèäîâ â ãåïàòîáèëèàðíîé ñè-
ñòåìå ñèíõðîííî ïîâðåæäàþòñÿ ïàðåíõèìà ïå÷åíè è
ïðîòîêîâàÿ ñèñòåìà.

 - èçó÷åíèå æåë÷åâûäåëèòåëüíîé ôóíêöèè ïå÷å-
íè è õèìèçìà æåë÷è óêàçûâàåò íà öèòî-ôóíêöèîíàëü-
íîå ñîñòîÿíèå ãåïàòîöèòîâ, îñîáåííî æåë÷íûõ êà-
íàëüöåâ, îòêóäà íà÷èíàåòñÿ îòòîê æåë÷è.

-íà÷àëîì ôèáðîçíûõ èçìåíåíèé ïðè ïåñòèöèäíûõ
èíòîêñèêàöèÿõ íà÷èíàåòñÿ ñ òðàíñôîðìàöèè ëèïîöè-
òîâ - êëåòîê â ëèïîôèáðîáëàñòû, êîòîðûå óñèëåííî
âûðàáàòûâàþò êîëëàãåí. Ïðè ýòîì íåìàëîâàæíàÿ ðîëü
ïðèíàäëåæèò êëåòêàì Êóïôåðà, êîòîðûå ïîäâåðãàþò-
ñÿ áëîêàäå è íàðóøàåòñÿ èõ êîëëàãåíîëèòè÷åñêàÿ
ôóíêöèÿ.

-ôèáðîçíûå èçìåíåíèÿ â ñâîþ î÷åðåäü íàðóøàþò
ïèòàíèå ãåïàòîöèòîâ â êîòîðûõ, óñèëèâàþòñÿ äèñò-
ðîôè÷åñêèå ïðîöåññû ñ ïîñëåäóþùåé ãèáåëüþ.
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