
Актуальность 

 Метаболически-ассоциированная болезнь печени (МАЖБП) — заболевание, 
проявляющееся избыточной пролиферацией жировой ткани печени.  

 Патогенез МАЖБП представляет собой сложный процесс.  

 Одним из  механизмов МАЖБП выступает связь стеатоза с обменом железа. 
Избыток железа способствует развитию гемосидероза, что значительно 
отягощает МАЖБП, активируя хроническое воспаление, инсулирезистентность 
и гемосидероз других органов. Избыток железа в печени может возникать при 
диете с высоким содержанием насыщенных жиров, приеме препаратов железа, 
наследственных заболеваниях.  

 МАЖБП и перегрузка железом в тканях могут усиливаться при употреблении 
повышенных доз фруктозы. 

  Диета с высоким приемом фруктозы и пальмового масла представляется 
важным направлением моделирования МАЖБП с избытком железа.  

 Модель перегрузки печени железом у крыс, воспроизводимая на основе диеты, 
богатой пальмовым маслом и фруктозой, не описана в литературе.  

 
Цель исследования  

- создать модель МАЖБП с перегрузкой печени железом у крыс на основе диеты, 

богатой пальмовым маслом и фруктозой. 
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Дизайн исследования 

 

Пальмовое масло  

per os   

30 г/кг/сут 

Фруктоза  

раствор в виде 

питья  

1 г/кг/сут 

Сернокислое 

железо  

внутрибрюшинно  

50 мг/кг/сут 

 1 Группа (n=18)  

Контроль  

2 Группа (n=18)   

Модель 

МАЖБП с перегрузкой 

железа 

13 дней 

На 14 день 

 забор крови на ОАК и биохимический анализ 
 

(ферритин, насыщение трансферрина, железо сыворотки, ретикулоциты (%), ретикулоциты (абс), фракция 

ретикулоцитов (%), лейкоциты (абс), эритроциты (абс) гемоглобин, гематокрит (%), объем эритроцита, гемоглобин 

эритроцита, содержание гемоглобина в эритроците тромбоциты (абс), индекс mentzer, индекс sirdah, фолаты 

сыворотки, белок сыворотки, аспартатаминотрансфераза (АСТ), аланинаминотрансфераза (АЛТ), креатинин сыворотки, 

скорость клубочковой фильтрации (СКФ), билирубин общий/прямой, витамины В9 и В12 в сыворотке крови)  
 

 забор секционного материала на патогистологическое 

исследование (печень, почки, головной мозг, миокард, кожа)  
Материал для гистологического исследования получали в ходе аутопсии экспериментальных животных. Посредством 

краниотомии головной мозг извлекался целиком и фиксировался в 10% растворе нейтрального формалина, через 1 

сутки с помощью фронтальных разрезов выделялась зона прецентральной извилины переднего мозга, мозжечок, ствол 

головного мозга. После эвисцерации сердце, печень и почки, а также лоскут кожи (хвоста) фиксировались в 10% 

растворе нейтрального формалина, через 1 сутки органы препарировались, выделались фрагменты миокарда левого 

желудочка, правой и левой доли печени, кортикальные отделы правой и левой почек, которые повторно 

фиксировались. После вторичной фиксации и промывки материала проводка (обезвоживание) тканей головного мозга, 

печени и почек осуществлялась с помощью 99% изопропилового спирта. В дальнейшем кусочки заливались парафином 

и изготовленные на санном микротоме «Microm» гистологические срезы толщиной 5-6 мкм окрашивались 

гематоксилином и эозином. Дубликаты срезов с помощью набора реактивов компании «Биовитрум» окрашены по 

Перльсу для выявления в тканях трехвалентного железа, результатом проведенной реакции должно быть образование 

окрашенной в синий цвет соли – берлинской лазури (по уравнению химической реакции FeIIICl3 + K4[FeII(CN)6] → 

KFeIII[FeII(CN)6] + 3KCl).  

 



Результаты  

Из метрической диаграммы, отражающей согласованные изменения биохимических показателей при 

воспроизведении модели (точками голубоватого цвета обозначены параметры в группе интактных 

животных, оранжевого цвета - параметры при воспроизведении модели) видно, что при 

воспроизведении модели характерно движение точек слева направо (соответствует усилению 

полиорганной патологии): возрастание уровней лейкоцитов, тромбоцитов, АСТ, АЛТ, нарушения 

индексов Сирдаха, Ментцера и др.) и сверху вниз (противоположно действию терапии: нарушения 

уровней эритроцитов, гемоглобина, возрастание железа сыворотки и др.), что соответствует усилению 

патофизиологических процессов в различных системах органов. 



Динамика биохимических показателей крови 

 

Нормализованные профили значений биохимических показателей при воспроизведении модели. Красная штрих-пунктирная линия описывает 

профиль изменений в целом по всем показателям. 1 - Ферритин, мкг/л; 2 - Коэффициент насыщения трансферрина железом, %; 3 - Железо 

сыворотки, мкмоль/л; 4 - Ретикулоциты, %; 5 - Ретикулоциты, *10^9/л; 6 - Фракция ретикулоцитов, %; 7 - Лейкоциты, *10^9/л; 8 - Эритроциты, 

*10^12/л; 9 - Гемоглобин,  г/л; 10 - Гематокрит, %; 11 - Средний объем эритроцита, fL; 12 - Средн. сод. гемоглобина в эр-те, пг; 13 - Средн. конц. 

гемоглобина в эр-те, г/л; 14 - Тромбоциты, *10^9/л; 15 - Индекс Mentzer; 16 -  Индекс Sirdah; 17 - фолаты, нмоль/л; 18 - Белок общий в сыворотке, 

г/л; 19 - АСТ, Ед/л; 20 - АЛТ, ед./л; 21 - Креатинин сыв., мкмоль/л; 22 - СКФ; 23 - Билирубин общий, мкмоль/л; 24 - Билирубин прямой, мкмоль/л; 

25 - Витамин В12,  пг/мл; 26 - Купферовские клетки, в цитоплазме кот. содержится берлинская лазурь. 

Результаты анализа крови показали значимые изменения показателей: увеличилось содержание 

ферритина, аланинаминотрансферазы, аспартатаминотрансферазы, лейкоцитов, тромбоцитов и 

уменьшилось содержание общего белка, креатинина и скорости клубочковой фильтрации.  



Гистологический анализ эффектов воспроизведения  

модели МАЖБП в группе 2  

 

 
Эффекты воспроизведения модели на ткани печени:  

А) Внутри и внеклеточное отложение глыбок берлинской лазури на 

периферии печеночной дольки. 

Б) Мелкокапельное ожирение гепатоцитов центра печеночной дольки  

В) Цитоплазма звездчатых ретикулоэндотелиоцитов (купферовских 

клеток) насыщена берлинской лазурью 

Г) Очаговое скопление берлинской лазури в капсуле печени  

Д) Крупнокапельное ожирение гепатоцитов центра печеночной дольки  

Е) Воспалительно-клеточная инфильтрация стромы портального тракта 

Ж) Воспалительно-клеточная инфильтрация стромы портального тракта 

 на ткани почек.  

А) Зерна берлинской лазури в цитоплазме эпителия проксимальных 

извитых канальцев.  

Б) Эозинофильные массы в просветах дистальных отелов канальцев.  

В) Окрашивание в синий цвет (на железо) содержимого дистальных 

извитых канальцев.  

Г) Цитоплазма нефроцитов дистальных канальцев насыщена 

железосодержащими продуктами (А), мелкие зерна берлинской лазури в 

цитоплазме эпителия проксимальных извитых канальцев (Б).  

на мозг и миокард: 

 А) Периваскулярный и перицеллюлярный отек нервной ткани (А), 

пирамидный нейрон без структурных изменений (Б).  

Б)  Очаговое отложение железосодержащих продуктов в 

периваскулярном пространстве.  

В) Накопление железосодержащих гранул в цитоплазме астроцита.  

Г) Накопление железосодержащих гранул кардиомиоцитами в 

периваскулярной зоне миокарда левого желудочка. 

 



Выводы 
 

 Введение избытка железа в комбинации с пальмовым маслом и фруктозой 

вызвало развитие метаболически-ассоциированную жировую болезнь печени. 

 

 Созданная в эксперименте комплексная модель перегрузки печени железом у 

крыс в условиях  избыточного потребления пальмового масла и фруктозы 

(комплексная модель вторичного гемохроматоза и стеатоза печени) имела 

достоверное морфологическое подтверждение. 

 
  Зафиксированы значительные изменения в показателях периферической крови: 

развитие анемии, повышение уровня сывороточного железа и ферритина, а 
также увеличение активности ферментов, отражающих повреждение клеток 
печени. 

 

 Эти данные свидетельствуют о нарушении механизмов адаптации при 
избыточном поступлении железа, что проявляется как на тканевом, так и на 
системном уровне, подтверждая эффективность модели МАЖБП для оценки 
токсического действия железа и адаптационных резервов организма. 


