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У статті наведено результати опрацювання 
даних сучасної фахової літератури щодо актуаль-
ної проблеми медицини – морфологічного стану 
внутрішньо– та позапечінкових жовчних проток за 
умов патології гепатобіліарної системи, адже саме 
від збереження структурної організації жовчних 
проток залежить здоров’я основної «фабрики» ор-
ганізму – печінки. Пошкодження епітелію слизової 
оболонки жовчних проток, зумовлене аутоімунним 
дисбалансом, вірусною чи бактеріальною інфекці-
єю, токсичними речовинами чи аномаліями розвит-
ку, призводить до важких структурних змін печінки, 
обумовлюючи високу смертність. Особливу увагу 
дослідники зосереджують на терапевтичному та 
хірургічному лікуванні патології жовчних проток. 
Кількість оперативних втручань на жовчних прото-
ках за останні 10 років зросла на 56 % (близько 
4100 оперативних втручань у рік), при цьому після-
операційна летальність складає 2,1 %. 

Метою дослідження було проаналізувати відо-
мості наукової літератури щодо морфологічних 
особливостей жовчних проток за умов впливу  
ендо– та екзопатогенних чинників.  

Матеріал дослідження – внутрішньо– та поза-
печінкові жовчні протоки при гострому та хронічно-
му холангіті, холєдохолітіазі, непрохідності жовч-
них проток, ішемії, цукровому діабеті, медикамен-
тозно–індукованих ураженнях жовчних проток. Ме-
тоди дослідження: гістологічні, електронномікрос-
копічні, біохімічні, імуно–гістохімічні, 3D (триви-
мірної) конфокальної візуалізації, комп’ютерної 
томографії, магнітно–резонансної холангіографії.  

Глибокі морфологічні зміни структурної органі-
зації як позапечінкових, так і внутрішньопечінкових 

жовчних проток за умов перебігу різних патологіч-
них процесів, негативний ефект застосування ме-
дикаментів, прогресуюче руйнування жовчних про-
ток, пов’язане із застосуванням наркотичних се-
редників створюють сьогодні не тільки серйозну 
медичну та соціальну, але й економічну проблему, 
яка вимагає подальшого всебічного вивчення і по-
шуку шляхів вирішення.  

Ключові слова: жовчні протоки, структура, 
патологічні стани. 

 
Зв'язок роботи з науковими програмами, 

планами, темами. Стаття є частиною планової 
науково–дослідної роботи кафедр нормальної ана-
томії та оперативної хірургії з топографічною анато-
мією Львівського національного медичного універ-
ситету імені Данила Галицького «Структурна орга-
нізація, ангіоархітектоніка та антропометричні особ-
ливості органів у внітрішньо– та позаутробному 
розвитку за умов впливу екзо– та ендопатогенних 
факторів», № державної реєстрації 0115U000041. 

Вступ. Від стану жовчних шляхів залежить здо-
ров’я основної «фабрики» організму – печінки  
[1, 2]. Пошкодження епітелію слизової оболонки 
жовчних проток, зумовлене аутоімунним дисбалан-
сом, вірусною чи бактеріальною інфекцією, токсич-
ними речовинами чи аномаліями розвитку, призво-
дить до важких структурних змін печінки, обумов-
люючи високу смертність [3]. Особливу увагу дос-
лідники зосереджують на терапевтичному та хірур-
гічному лікуванні патології жовчних проток (гострий 
та хронічний холангіт [4, 5], гнійний холангіт і холє-
дохолітіаз [6–11], непрохідність жовчних проток 
[12]). Кількість оперативних втручань на жовчних 
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протоках за останні 10 років зросла на 56 % 
(близько 4100 оперативних втручань у рік), при  
цьому післяопераційна летальність складає 2,1 % 
[13].  

В останні роки істотно підвищилось значення 
медикаментозно–індукованих уражень печінки та 
внутрішньопечінкових жовчних проток [14, 15, 16]. 
Негативний ефект застосування медикаментів 
створює сьогодні не тільки серйозну медичну та 
соціальну, але й економічну проблему. З метою 
отримання анельгезуючого ефекту у пацієнтів із 
гострим холециститом чи гострим холангітом за-
стосовують опіоїди [17], зокрема морфін [18]. Опи-
сано швидко прогресуюче руйнування внутрішньо-
печінкових жовчних проток, пов’язане із застосу-
ванням наркотичних середників, вплив опіоїду ке-
таміну на жовчні шляхи [19, 20]. 

Метою дослідження було проаналізувати 
відомості наукової літератури щодо морфологічних 
особливостей жовчних проток за умов впливу  
ендо– та екзопатогенних чинників.  

Матеріал дослідження – внутрішньо– та по-
запечінкові жовчні шляхи при гострому та хронічно-
му холангіті, холєдохолітіазі, непрохідності жовч-
них проток, ішемії, цукровому діабеті, медикамен-
тозно–індукованих ураженнях жовчних проток.  
Методи дослідження: гістологічні, електронномік-
роскопічні, біохімічні, імуно–гістохімічні, 3D (три-
вимірної) конфокальної візуалізації, комп’ютерної 
томографії, магнітно–резонансної холангіографії. 

Кількість захворювань жовчовивідних шляхів 
невпинно зростає, особливо у людей похилого та 
старечого віку [21, 22]. В останні роки все частіше 
трапляється дилатація внутрішньопечінкових і по-
запечінкових жовчних проток [23]. Страждають час-
тіше жінки, співвідношення жінок і чоловіків стано-
вить 4:1, середній вік пацієнтів складає 37 років 
[24]. Сьогодні відомо 5 типів цієї патології: верете-
ноподібні або мішкоподібні розширення позапечін-
кових жовчних проток при нормальних внутрішньо-
печінкових жовчних протоках; прості дивертикули 
внутрішньо– або позапечінкових жовчних проток; 
розширення внутрішньодванадцятипалої частини 
спільної жовчної протоки (холедохоцелє); декілька 
розширених внутрішньопечінкових і позапечінкових 
жовчних проток; кістозна дилатація внутрішньопе-
чінкових жовчних проток (хвороба Каролі). Причи-
ною виникнення дилатації жовчних проток може 
бути обструкція жовчної протоки, порушення роз-
витку жовчних проток, високе з’єднання спільної 
жовчної протоки з підшлунковою протокою. При 
дилатації жовчної протоки спостерігається фіброз, 
гіаліноз, повнокров’я судин, дифузна або вогнище-
ва інфільтрація нейтрофілами стінки протоки, про-
світ спільної жовчної протоки містить глинистопо-

дібну масу та дрібні конкременти. Описано також 
кістозну трансформацію жовчних проток [25]. 

В експерименті доведено, що пошкодження 
м’язової оболонки жовчної протоки, рівно ж  як і 
накладання лігатури на спільну жовчну протоку, 
призводить до розвитку цирозу печінки [26, 27] і 
навіть гепатоцелюлярного раку [28, 29]. У щурів 
після накладання лігатури на спільну жовчну про-
току спостерігали значне відкладення колагену, 
портальний фіброз, навколопротоковий набряк, 
лімфоцитарне запалення, розширення усіх жовч-
них проток, сліпе закінчення дрібних жовчних про-
ток, холестаз (жовчні корки), підвищений систем-
ний окислювальний стрес і фіброз печінки, що в 
кінці кінців  призводить до цирозу печінки [30, 31]. 
Диметиларгінін є конкурентним інгібітором синтази 
оксиду азоту, який може зменшувати синтез оксиду 
азоту. Щури з лігатурою спільної жовчної протоки  
мають вищі рівні в плазмі крові диметиларгініну, 
що може бути обумовлено підвищенням кількості 
метилтрансферази–1 і зниженою експресією диме-
тиламіногідролази. В експериментальних тварин 
також виявлено ураження нирок і мозку, що харак-
теризуються підвищеними концентраціями димети-
ларгініну в тканинах. Отже, спостерігається підви-
щення рівня його в плазмі крові та пошкодження 
декількох органів. Блокування жовчних проток при-
зводить до накопичення в печінці жовчних кислот, 
солей жовчних кислот, а високі концентрації жовч-
них кислот індукують низку генетичних змін у гепа-
тоцитах [32]. Особливо важливим, на думку авто-
ра, є взаємозв’язок блокування жовчних проток та 
змін імунної системи. Холестаз зумовлює імуно–
опосередкований оксидантний стрес, нейтрофіли 
виконують свою цитотоксичну роль, найперше, 
внаслідок генерації активних форм кисню 
(«стерильне запалення») [33]. За допомогою 3D 
(тривимірної) конфокальної візуалізації на моделі 
холестазу в мишей вивчали деструктивні та компе-
нсаторні зміни міжчасточкових жовчних проток [34]. 
Вимірювали діаметр міжчасточкових проток, їхню 
звивистість, об’єм, кількість відгалужень, площу 
поверхні слизової оболонки. Було визначено також 
швидкість проліферації холангіоцитів за допомо-
гою автоматизованого аналізу сканувань яскравих 
полів. На думку авторів, збільшення діаметра по-
перечного перерізу міжчасточкових проток є діаг-
ностичною ознакою ушкодження, обструкції біліар-
ного дерева. До компенсаторних процесів автори 
відносять проліферацію холангіоцитів, яка зумов-
лює гофрування поверхні слизової оболонки стінки 
протоки, що призводить до збільшення площі її 
поверхні в 5 разів, а також розгалуження жовчних 
проток, утворення петель між ними. Проліферація 
холангіоцитів координується регуляцією низки  
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пептидів, деякі з яких проявляють стимулюючу дію, 
а деякі мають інгібуючу дію на проліферацію хола-
нгіоцитів. Посилена проліферація холангіоцитів 
після перев’язки спільної жовчної протоки пов’яза-
на з підвищеною експресією рецептора секретину, 
трансмембранного регулятора фіброзу [35]. Секре-
тин збільшував експресію білків, які є ключовими у 
регулювання секреції проток. У контрольних щурів 
секретин підвищує проліферацію жовчних проток. 
Описано три типи проліферації холангіоцитів: 
1) тип І або «типова» проліферація – це гіперплас-
тична реакція, що полягає у збільшенні кількості 
внутрішньопечінкових жовчних проток, холангіоци-
ти, що проліферують, утворюють диференційовані 
трубчасті структури з чітким просвітом (трап-
ляється при холангіті); 2) тип ІІ або «атипова» про-
ліферація – внутрішньопечінкові протоки проліфе-
рують (поширюються) в перипортальні ділянки, в 
прилеглу паренхіму печінки, що призводить до 
утворення неправильних і звивистих структур, які 
не мають чіткого просвіту, не є функціонально 
ефективними (трапляється при некрозі печінки, 
цирозі печінки); 3) тип ІІІ – проліферація овальної 
клітини – ранні стадії канцерогенезу, коли відбува-
ється утворення дезорганізованих структур зі змі-
ною архітектоніки всієї паренхіми печінки. 

Вроджена атрезія жовчних проток є рідкісним 
захворюванням (трапляється з частотою 1:8000–
1:15000 живих новонароджених) з мало відомою 
етіологією та непередбачувальним результатом, 
навіть якщо своєчасно діагностовано [36, 37]. Білі-
арна атрезія (атрезія жовчної протоки) вважається 
однозначним показом для трансплантації печінки у 
дітей. Найчастіше це захворювання невідомої етіо-
логії впливає на позапечінкові жовчні протоки ново-
народжених. Нещодавно описано токсин білітрезо-
ну, який дає можливість створення моделі біліар-
ної атрезії у мишей. Метою дослідження було ви-
значення структурних  змін холангіоцитів, виклика-
них білітрезоном, які в кінцевому підсумку призво-
дять до фіброзу позапечінкових жовчних проток і 
біліарної атрезії. Холангіоцити мишей  в тривимір-
ній (3D) культурі позапечінкових жовчних проток 
обробляли білітрезоном і сполуками, що регулю-
ють глутатіон. Вивчили вплив білітрезону на холан-
гіоцити в 3D–культурі.  Виявили, що білітрезон ви-
кликає порушення полярності холангіоцитів і втра-
ту цілісності моношару. Клітини, оброблені білітре-
зоном, володіли підвищеною проникністю, що до-
ведено витіканням родаміну впродовж 5 годин,  
порівняно з необробленими клітинами, які зберіга-
ли родамін довше 12 годин. У жовчних протоках, 
оброблених токсином, спостерігали  обструкцію 
просвіту з підвищеним субепітеліальним забарв-
ленням для α–гладком’язового актину і колагену, 

що відповідає фіброзу. Для морфологічної діагнос-
тики біліарної атрезії прийнято брати до уваги ста-
дії фіброзу, конфігурацію жовчних проток, стан їх-
ніх стінок [38, 39]. Для визначення стадії фіброзу 
використовували модифікації методів Баттса–
Людвіга системи Шуера [38]. Стадія проліферації 
жовчних проток – жовчні протоки визначаються 
чітко, добре видно їхній просвіт, протоки оточені 
сполучною тканиною (1–2 жовчні протоки на пор-
тальний тракт); легка стадія фіброзу – від 3 до 5 
жовчних проток на портальний тракт; середня 
(виражена) стадія фіброзу – більше 5 проток на 
портальний тракт. Автор пропонує визначати спів-
відношення зовнішнього діаметра міжчасточкових 
жовчних проток до ширини портального тракту 
(міжчасточкової сполучної тканини). Портальний 
набряк строми характеризується його розширен-
ням. Спостерігали розшарування стінки жовчних 
проток, вакуалізацію цитоплазми, некроз холангіо-
цитів, поліморфізм їхніх ядер. Для характеристики 
обструкції позапечінкових жовчних проток брали до 
уваги наявність жовчних корків у жовчних протоках 
і проточну реакцію (прохідність жовчних проток і 
швидкість плину жовчі). Жовчні корки в жовчних 
протоках і набряк портальної строми були стовід-
сотковими гістологічними ознаками міліарної об-
струкції. З метою вивчення морфо–функціональних 
змін печінки після декомпресії жовчних проток та 
відновлення функціонального стану органа моде-
лювали обтураційну жовтяницю шляхом перев’язки 
56 білим щурам спільної жовчної протоки [40, 41]. 
Забір матеріалу проводили через 3, 24, 48 та 72 
год. з моменту декомпресії жовчних проток. Зміни 
тканин печінки мали дистрофічно–деструктивний 
характер і залежали від тривалості обтураційної 
жовтяниці. Одним з найчастіших проявів захворю-
вань жовчних проток є їх стриктури або стенози, які 
супроводжуються синдромом механічної жовтяниці 
[42]. Розроблено алгоритм покрокової диференці-
альної діагностики вроджених холестатичних хво-
роб у дітей [43, 44, 45]. Диференціовано міліарну 
атрезію, спадкову тирозинемію 1 типу, синдром 
Алахілля (поєднання внутрішньопечінкового холес-
тазу, неонатальної жовтяниці та гепатомегалії, а 
також при цьому можуть бути вади розвитку серця, 
скелета, нирок та очей), прогресуючий внутрішньо-
печінковий холестаз. Холестаз у дитячому віці є 
важкою патологією, яка часто призводить до смерті 
дитини. При холесатичних захворюваннях порушу-
ється секреція та транспорт жовчних пігментів [28]. 

Внутрішньопечінковий холангіолітіаз переваж-
но є вторинним проявом стенозуючого пошкоджен-
ня жовчних проток [47, 48]. У патогенезі розвитку 
холедохолітіазу поряд з порушенням відтоку жовчі 
та приєднанням вторинної мікрофлори велике  
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значення відіграє хронічне пошкодження стінки 
спільної жовчної протоки. Саме чинник альтерації 
стінки як запальним процесом, так і міграцією конк-
рементів у просвіті спільної жовчної протоки приз-
водить до якісних та кількісних перетворень струк-
тури її основної складової частини – колагенових 
волокон [49], розвивається біліарна непрохідність 
[50]. 

Встановлено, що структурні компоненти жовч-
них проток реагують на стан печінки [51]. Реакція 
жовчних проток може бути дифузною або перисеп-
тальною. Зокрема, визначення експресії імуно–
гістохімічного маркера СК19 дозволило з’ясувати, 
що при вірусному гепатиті С реакція жовчних про-
ток виражена і виявлена по периферії сполучнот-
канинних перегородок, а при алкогольному та неа-
лкогольному стеатогепатиті імуно–гістохімічне дос-
лідження показало менше виражену реакцію жовч-
них проток, але реакція була дифузною.   

Холангіт (запалення жовчної протоки) сьогодні 
набуває статусу самостійної проблеми [52]. У пато-
генезі запалення жовчних проток потенційно мо-
жуть брати участь клітини–природні кілери Т. Клі-
тини–природні кілери Т є підвидом лімфоцитів, які 
реагують на ліпідні антигени, представлені основ-
ним комплексом гістосумісної І–подібної молекули. 
Ці клітини мають функціональні ознаки як адаптив-
них, так і вроджених імунних клітин і здатні швидко 
виділяти цитокіни,  можуть відігравати як захисну, 
так і патогенну роль в аутоімунних захворюваннях. 
Епітеліальні клітини слизової оболонки жовчних 
проток можуть слугувати антигенами для активації 
клітин природного кілера Т. Жовчні протоки розши-
рюються, розвивається холестаз, навколо жовчних 
проток – лімфоцитарні інфільтрати. В основі запа-
лення жовчної протоки (холангіту) лежить, пере-
важно, стаз жовчі, який призводить до її згущення, 
сладжу і подальшого інфікування [53], або, навпа-
ки, гостре запалення жовчних проток (холангіт) 
зумовлює порушення відтоку жовчі [54]. Запальний 
процес розповсюджується на всі розгалуження 
жовчних проток, включно із жовчними канальцями, 
в яких жовч безпосередньо контактує з печінковою 
клітиною (гепатоцитом), що зумовлює утворення 
дефекту в захисному шарі клітинної мембрани. 
Фібрин, жовчний сладж і прогресуюча дилатація 
жовчних канальців сприяють порушенню дренажу. 
Автори слушно зауважив, що міліарна гіпертензія 
порушує мікроциркуляцію крові в паренхімі печінки. 
У праці наведено основні варіанти холангітів: асеп-
тичні холангіти, до яких відносяться аутоімунний 
холангіт (при первинному міліарному цирозі або 
аутоімунні холангіопатії) і склерозуючий холангіт 
(первинний, вторинний, ішемічний, еозинофільний 
та ятрогенний) та септичні холангіти, до яких відно-

сяться гнійний, рецидивуючий і бактеріальний вто-
ринний склерозуючий. Модель аутоімунного холан-
гіту створювали шляхом імунізації мишей син ген-
ним білком жовчної протоки, спостерігали запальну 
інфільтрацію навколо жовчних проток, апоптоз хо-
лангіоцитів, холестаз, фіброз та цироз печінки [55]. 
Клінічні, лабораторні дослідження, результати ком-
п’ютерної томографії та магнітно–резонансної хо-
лангіографії забезпечують системний підхід до 
диференціальної діагностики склерозуючого хола-
нгіту [56, 57]. До типових холангіографічних особ-
ливостей первинного склерозуючого холангіту від-
носять дифузні,  мультифокальні короткі сегмента-
рні стриктури і незначну дилатацію жовчних проток 
[58]. Якщо фіброз прогресує, жовчні протоки погано 
візуалізуються на магнітно–резонансній холангіог-
рамі, мають вигляд «обрізаного дерева», у 27 % 
випадків виявлено також дивертикули жовчних 
проток. Автор описує також «волохаті» або 
«вузлові» форми жовчних проток, мультифокальне 
потовщення їхніх стінок.  Для правильного встанов-
лення діагнозу, активності і перспективи перебігу 
захворювання пацієнтам з первинним склерозую-
чим холангітом пропонується застосовувати непря-
мі сироваткові маркери [59]. Для вторинного скле-
розуючого холангіту характерним є інфільтрація 
навколо міжчасточкових проток, портальний на-
бряк, руйнування захисних механізмів холангіоци-
тів (детергентні властивості гідрофобних жовчних 
кислот руйнують ліпідну мембрану холангіоцитів), 
пошкодження епітелію слизової оболонки стінки 
жовчних проток, запально–дегенеративні зміни в 
жовчних протоках, фіброз, потовщення стінок внут-
рішньо– і позапечінкових жовчних проток, безпере-
рвні довгі стриктури жовчних проток з передстеноз-
ними розширеннями, холестаз, формування каме-
нів у просвітах жовчних проток, множинні дефекти 
заповнення жовчних проток, жовчні інфаркти [60].  
При ішемічному холангіті спостерігається десква-
мація епітелію слизової оболонки жовчної протоки, 
формування каменів, дилатація жовчних проток, 
некроз охоплює усю товщу стінки жовчної протоки, 
аж до потрапляння жовчі в паренхіму печінки, на 
пізніх термінах ішемічного холангіту розвиваються 
вогнищеві або дифузні фіброзні стриктури. Еозино-
фільний склерозуючий холангіт характеризується 
щільною трансмуральною еозинофільною інфільт-
рацією, потовщенням м’язової оболонки стінки жов-
чних проток, фіброзом підсерозної основи, дифузна 
стриктура жовчних проток. Таким чином, склерозу-
ючий холангіт залишається однією з невирішених 
проблем сучасної гастроентерології,  характери-
зується деструктивним запаленням і фіброзуван-
ням внутрішньо– і позапечінкових жовчних проток з 
появою ділянок їхнього стенозування, облітерації, 
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мішкоподібної дилатації, внаслідок чого розвива-
ється цироз печінки [61, 62]. У клініці часто засто-
совується термін «стенозуючий холангіт». Патоге-
нез вказаного захворювання залишається супереч-
ливим. Сьогодні існує теорія бактеріальної чи віру-
сної інфекції, а також розглядають холангіт як ауто-
імунний процес. Вважають, що токсини викликають 
посилене потрапляння в печінку імунокомпетент-
них поліморфноядерних лейкоцитів (нейтрофілів), 
що супроводжується підвищеною експресією про-
запальних цитокінінів – інтерлейкінів 1, 6, 8 та ін., 
підвищенням синтезу простагландинів, тромбокса-
ну і лейкотрієнів, які сприяють розвитку перихолан-
гіту. Для розвитку холангіту можуть мати значення 
гідрофобні і ліпофільні жовчні кислоти – літохолева 
і дезоксихолева, які здатні викликати деструкцію 
епітелію жовчних проток з накопиченням вільних 
радикалів кисню – продуктів перекисного окиснен-
ня ліпідів, які зумовлюють процес активації каспаз і 
зростання процесів апоптозу клітин епітелію жовч-
них проток. Численні дослідження останніх років 
указують на значне порушення білкового обміну і 
важливу роль переокисного окиснення ліпідів клі-
тинних мембран при холангітах, а ураження гепа-
тоцитів при цьому призводить до активації і нако-
пичення продуктів переокисного окиснення ліпідів, 
що сприяє посиленню ендотоксикозу [63]. Запропо-
новано цікавий спосіб виявлення зв’язку між кістоз-
ними утворами печінки і внутрішньопечінковими 
жовчними протоками [64]. Автори показали, що при 
проведенні фіброгастродуоденоскопії з одночас-
ним введенням через траспечінковий дренаж зба-
гаченого озоном розчину 1% метиленового синього 
з’являється забарвлений розчин у великому сосоч-
ку дванадцятипалої кишки, що свідчить про зв’язок 
між кістозними утворами печінки і внутрішньопечін-
ковими жовчними протоками.  

Гістологічне дослідження печінки та внутріш-
ньопечінкових жовчних проток при експеримен-
тальному діабеті 2 типу показало наявність вира-
жених структурно–дистрофічних змін організації 
гепатоцитів, що зумовлює порушення продукції та 
відтоку жовчі [65]. Описано розширення просвітів 
жовчних канальців, стінку яких утворюють гепато-
цити. Порушення прооксидантно–антиоксидантної 
рівноваги у крові та гомогенатах печінки експери-
ментальних тварин із розвитком оксидативного 
стресу, розлад метаболічних процесів зумовлює 
зміни морфофункціонального стану печінки. Пору-
шена балкова організація гепатоцитів, гіаліново–
крапельна, гідропічна білкова та дрібнокрапельна 
жирова дистрофія. У цитоплазмі клітин відмічали 
зменшення вмісту глікогену, в деяких часточках 
глікоген виявляли лише в цитоплазмі поодиноких 
клітин. Жирові включення в цитоплазмі гепатоцитів 

мали вигляд дрібних і великих крапель. Розміри 
клітин різко зростали, контури їх змінювалися, між-
клітинні контакти порушувалися, частина клітин 
гинули, про що свідчила наявність детриту та вог-
нищевої лімфо–гістіоцитарної інфільтрації. В окре-
мих клітинах на тлі деструктивних змін цитоплазми 
гепатоцитів спостерігали ядра з ознаками каріопік-
нозу та каріолізису. Проте наявність двоядерних 
клітин свідчили про регенеративну активність гепа-
тоцитів. 

Подібні структурні зміни паренхіми печінки та 
внутрішньопечінкових жовчних проток спостерігали 
і при хронічній алкогольній інтоксикації. За умов 
хронічної алкогольної інтоксикації в експерименті 
розвивається ушкодження печінки, основою якого є 
некротично–дистрофічні зміни з переважанням 
жирової та білкової паренхіматозної дистрофії [66, 
67]. Результати проведених досліджень на 120 
нелінійних білих щурах показали розвиток струк-
турних змін з порушенням часточкової будови па-
ренхіми печінки. На відміну від контрольних тва-
рин, гепатоцити яких були переважно однакових 
розмірів, зі збереженими міжклітинними контакта-
ми, в експериментальних тварин внаслідок трива-
лого впливу алкоголю гепатоцити перебували в 
стані виразної дрібнокрапельної, вогнищевої вели-
кокрапельної жирової та паренхіматозної білкової 
гідропічної дистрофії, деякі з них були деформова-
ними, з нечіткими контурами. Гепатоцити збільшу-
валися, переважно внаслідок деформації просвіт-
лених ядер та цитоплазматичних включень. Суди-
ни портальних трактів були значно розширеними, 
повнокровними (просвіт судин заповнений еритро-
цитами). Порушення кровообігу призводило до 
розвитку периваскулярного набряку, який у поєд-
нанні з лімфо– та гістіоцитарною інфільтрацією 
поширювався по стромі. Автор відмічає також по-
силення синтезу колагенових волокон у периваску-
лярних та парадуктальних зонах. Свідченням поси-
лення регенераторної активності автор вважає 
появу двоядерних гепатоцитів. 

За умов ішемії жовчних канальців та печінки, 
викликаної перев’язкою власної печінкової артерії 
в експерименті (гемодинаміку власне печінкової 
артерії спостерігали за допомогою кольорового 
допплерівського ультразвуку, морфологічні зміни 
жовчних канальців та гепатоцитів вивчали мето-
дом електронної мікроскопії) спостерігали набряк 
холангіоцитів і гепатоцитів, їх апоптоз, пошкоджен-
ня мікроворсинок, жовчні тромби [68], відкладання 
гомогенної аморфної блідо–рожевої речовини між 
печінковими балками, пошкодження балкової будо-
ви часточки, білкову та жирову дистрофію гепато-
цитів з ознаками деформації (стоншення до повної 
їх атрофії) або некроз гепатоцитів із розростанням 



 Медичні науки 

 14 Український журнал медицини, біології та спорту – 2020 – Том 5, № 1 (23) 

сполучної тканини, розширення портальних трак-
тів, у стромі – лімфоцитарну інфільтрацію [69]. Іше-
мічна реперфузія власної печінкової артерії індукує 
пошкодження жовчних проток також шляхом зміни 
експресії ангіогенних факторів. Після 30–хвилинної 
оклюзії власне печінкової артерії спостерігали 
апоптоз холангіоцитів та зростання експресії ангіо-
генних факторів. 

В останні роки істотно підвищилось значення 
медикаментозно–індукованих уражень печінки та 
внутрішньопечінкових жовчних проток [70, 71]. Про-
явами медикаментозного пошкодження печінки та 
внутрішньопечінкових проток є дистрофія гепато-
цитів аж до некрозу, мітохондріальні цитопатії (як 
гепатоцитів, так і холангіоцитів),  стеатоз (макро– і 
мікровезикулярний), холестаз. Механізм мітохонд-
ріальної токсичності обумовлений блокадою фер-
ментів дихального ланцюга мітохондрій. Мітохонд-
ріальна цитопатія може бути наслідком безпосере-
дньої дії інгібіції ферментів дихального ланцюга, а 
також опосередкованої через зниження продукції 
АТФ. Вільні жирні кислоти перестають метаболізу-
ватися, порушення аеробного окиснення призво-
дить до накопичення лактату, вільних радикалів. 
Токсичні метаболіти виводяться жовчю і пошкоджу-
ють епітелій жовчних канальців. Порушення функ-
цій мітохондрій супроводжується вираженим пору-
шенням гомеостазу – розвитком гіперамоніемії, 
лактат–ацидозу, гіперглікемії, приєднанням диспе-
псичних явищ, синдрому полінейропатії,  а також 
стеатогепатиту, холангіопатії (холестаз у між час-
точкових протоках). До адаптаційних змін відно-
сять гіперплазію гладкої  ендоплазматичної сітки 
та відкладення пігменту в клітинах печінки та жовч-
них проток. Холестаз, індукований лікарським засо-
бом, може бути діагностичною проблемою через 
велику диференціальну діагностику, варіабель-
ність клінічної картини та відсутність серологічних 
біомаркерів, пов’язаних з цим станом. Клінічна кар-
тина індукованого лікарським засобом холестазу 
включає «м’який» холестаз, холестатичний гепа-
тит, вторинний склерозуючий холангіт і синдром 
зникнення жовчних проток. Смертність внаслідок 
холестазу сягає 10%, і, таким чином, швидке розпі-
знавання і знешкодження агента, що порушує відп-
лив жовчі, має важливе значення. Було визначено 
кілька факторів ризику для індукованого лікарським 
засобом холестазу, включаючи старший вік, гене-
тичні детермінанти та властивості деяких лікарсь-
ких засобів.  

Все частіше у фаховій літературі трапляються 
повідомлення про злоякісні новоутворення жовч-
них проток [72, 73, 74, 75, 76, 77, 78, 79, 80]. Пош-
кодження епітелію жовчних проток і обструкція по-
току жовчі збільшує трансформацію холангіоцитів, 

що, в свою чергу, може лежати в основі патогенезу 
холангіокарциноми [81, 82, 83, 84]. У лабораторних 
щурів при дослідженні канцерогенезу встановлено 
морфологічні стадії формування холангіокарцино-
ми. Процес канцерогенезу можна, на думку авто-
рів, розділити на три морфологічні стадії. Ранні 
стадії канцерогенезу (від 5 до 9 тижнів) включали 
проліферацію овальних клітин. Овальні клітини 
розглядаються авторами як клітини–попередники 
холангіоцитів, овальні клітини розширюються і ди-
ференціюються в холангіоцити. У нормальних клі-
тинах рецептор епідермального фактора росту 
експресується на відносно низьких рівнях. Гіперек-
спресія, тобто підвищена активність рецептора 
епідермального фактора росту є ключовою харак-
теристикою агресивності пухлини і поганого про-
гнозу. Овальні клітини мали овальні ядра і мало 
цитоплазми. Жовчні протоки були оточені щільною 
стромою, яка містила багато фібробластів, було 
виявлено атипові холангіоцити. У середній стадії 
канцерогенезу розвивається холангіофіброз, а та-
кож цироз печінки навколо жовчних проток. Заклю-
чна стадія полягала у появі злоякісних вузликів у 
печінці. Аденоми внутрішньопечінкових жовчних 
проток – досить рідкісне захворювання, яке нази-
вають ще хамартомами і прижиттєво діагностують 
лише в 1,3% випадків [85, 86]. Автор описав цито-
патологічні, гістологічні та імуногістохімічні особли-
вості епітеліальних клітин слизової оболонки внут-
рішньопечінкових жовчних проток при їх аденомі: 
епітеліальні клітини містили пінисту цитоплазму, 
ексцентрично розташовані гіперхромні округло–
яйцеподібні ядра. Спостерігали значне збільшення 
кількості лімфоцитів і нейтрофілів. Клітини пухлини 
розташовувалися невеликими групами або навіть 
поодинокими клітинами. Всередині пухлини було 
виявлено ділянки фіброзу. Фарбування PAS підк-
реслювало базальну мембрану, що оточувала вог-
нища клітин пухлини з інтрацитоплазматичними 
гранулами. Описано рідкісний випадок патології 
внутрішньопечінкових жовчних проток у 62–річної 
жінки – синдром гострого зникнення жовчних ка-
нальців (до 60%) [87]. Такий синдром трапляється 
при лімфомі Ходжкіна, а також як наслідок зловжи-
вання лікарськими засобами (антибіотики, ібупро-
фен, протигрибкові препарати).  

Заключення. Глибокі морфологічні зміни 
структурної організації як позапечінкових, так і вну-
трішньопечінкових жовчних проток за умов перебі-
гу різних патологічних процесів, негативний ефект 
застосування медикаментів, прогресуюче руйну-
вання жовчних проток, пов’язане із застосуванням 
наркотичних середників створюють сьогодні не 
тільки серйозну медичну та соціальну, але й еконо-
мічну проблему, яка вимагає подальшого всебічно-
го вивчення і пошуку шляхів вирішення.  
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УДК 611.367:616.367 
СТРУКТУРНАЯ ОРГАНИЗАЦИЯ ЖЕЛЧНЫХ ПРОТОКОВ В УСЛОВИЯХ ПАТОЛОГИИ 
Гирняк И. И. 
Резюме. В статье приведены результаты анализа современной научной литературы касательно ак-

туальной проблемы медицины – морфологических особенностей внутри– и внепеченочных желчных про-
токов в условиях патологии гепатобилиарной системы, ведь именно от сохранения структурной органи-
зации желчных протоков зависит здоровье основной «фабрики» организма – печени. Повреждение эпи-
телия слизистой оболочки желчных протоков, обусловленное аутоиммунным дисбалансом, вирусной или 
бактериальной инфекцией, токсическими веществами или аномалиями развития, приводит к тяжелым 
структурным изменениям печени, обусловливая высокую смертность. Особое внимание исследователи 
концентрируют на терапевтическом и хирургическом лечении патологии желчных протоков. Количество 
оперативных вмешательств на желчных протоках за последние 10 лет выросло на 56% (около 4100 опе-
ративных вмешательств в год), при этом послеоперационная летальность составляет 2,1 %.  

Целью исследования было проанализировать данные научной литературы о морфологических осо-
бенностях желчных протоков при воздействии эндо– и экзопатогенных факторов. 

Материал исследования – внутри– и внепеченочные желчные протоки при остром и хроническом 
холангите, холедохолитиазе, непроходимости желчных протоков, ишемии, сахарном диабете, медика-
ментозно–индуцированых поражениях желчных протоков. Методы исследования: гистологические, элек-
тронномикроскопические, биохимические, иммунногистохимические, 3D (трехмерная) конфокальная ви-
зуализация, компьютерная томография, магнитно–резонансная холангиография. 

Глубокие морфологические изменения структурной организации как внепеченочных, так и внутрипе-
ченочных желчных протоков в условия различных патологических процессов, негативный эффект приме-
нения медикаментов, прогрессирующее разрушение желчных протоков вследствие применения наркоти-
ческих веществ, создают сегодня не только серьезную медицинскую и социальную, но и экономическую 
проблему, которая требует дальнейшего всестороннего изучения и поиска путей решения. 

Ключевые слова: желчные протоки, структура, патологические состояния.  
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UDC 611.367:616.367 
The Structural Bile Ducts Organization in the Pathological Conditions 
Hirniak I. I. 
Abstract. The article presents the results of processing the data of modern professional literature on the 

topical problem of medicine – the morphological condition of the intra– and extrahepatic bile ducts under patho-
logical conditions of the hepato–biliary system, since the health of the main "factory" of the organism – the liver, 
depends on the preservation of the structural bile duct organization. The epithelium damage of the bile duct mu-
cosa, caused by autoimmune imbalance, viral or bacterial infection, toxic substances or developmental abnor-
malities, lead to severe structural changes in the liver causing high mortality rate. The researchers focus mainly 
on the therapeutic and surgical treatment of the bile duct pathology. The number of surgical interventions on the 
bile ducts has increased by 56 % over the last 10 years (about 4100 surgical interventions per year), with the 
postoperative mortality rate being 2.1 %.  

The purpose of the research was to analyze the scientific literature on the morphological features of bile 
ducts under the influence of endo– and exopathogenic causes.  

Material and methods. The material of the research was intra– and extrahepatic biliary tract in acute and 
chronic cholangitis, choledocholithiasis, biliary obstruction, ischemia, diabetes mellitus, and drug–induced bile 
duct lesions. The following research methods were used: histological, submicroscopic, biochemical, immuno–
histochemical, of 3D (three–dimensional) confocal imaging, computed tomography, magnetic resonance cholan-
giography.  

Conclusion. Profound morphological changes in the structural organization of both extrahepatic and intra-
hepatic bile ducts in the course of various pathological processes, negative effect of medication, progressive 
destruction of bile ducts associated with the use of narcotic drugs present not only a serious medical and social 
problem, but also economic challenge, which requires further thorough study and search for the ways of solu-
tion.  

Keywords: bile ducts, structure, pathological conditions.  
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