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Резюме. Существует множество предпосылок для изменения эритро- и лейкопоэза, изменения биохимических пара-

метров крови, системы гемостатаза у животных и человека в условиях описторхозной инвазии. Цель исследования - анализ 
морфологических и биохимических изменений в системе крови при хроническом описторхозе на экспериментальной модели. 
Эксперимент проведен на кроликах (Oryctolagus cuniculus) с моделированием хронического описторхоза. Инвазионная доза 
составила 50 метацеркариев Opisthorchis felineus. Животные были разделены на контрольную группу (n=10) и группу наблю-
дения (n=10). Проводилось сопоставление исследованной стандартным методом морфологической картины крови с ранее 
полученными результатами ее биохимического анализа на содержание лактатдегидрогеназы, мышечной креатинкиназы, ас-
партатаминотрансферазы, аланинаминотрансферазы и мочевой кислоты. Установлено, что через 1,5 года после заражения 
кроликов в группе наблюдения проявляется структурная гетероморфность лейкоцитов. Псевдоэозинофилы имели в цито-
плазме токсическую зернистость. У 19,5% псевдоэозинофилов, как палочкоядерных, так и сегментоядерных, отмечена вакуоли-
зация цитоплазмы. Обнаружено значительное число форм лимфолиза (теней Боткина-Гумпрехта-Клейна) – 9,6% на 100 лей-
коцитов. При исследовании эритроцитов установлено наличие пойкилоцитоза; наиболее часто встречались акантоциты, да-
криоциты. У кроликов группы контроля и группы наблюдения различия рН крови недостоверны. При микроскопическом 
наблюдении в толстой капле крови выявлено, что в группе контроля эритроциты in vitro сохраняли пассивную подвижность в 
течение 59,8±15,2 секунды, в группе наблюдения этот показатель составил 42,6±7,5 секунды, эритроциты образовывали агрега-
ты. Время свертывания крови в контрольной группе равно 101,9±32,1 секунды, а в группе наблюдения – 194,8±35,2 секунды, 
различия достоверны. Отмечено изменение тинкториальных свойств хромомера кровяных пластинок. Таким образом, у кро-
ликов с экспериментально вызванным хроническим описторхозом наблюдаются морфологические изменения форменных 
элементов крови, снижение активности свертывающей системы при сопряженных изменениях ее биохимических показателей, 
что способствует более детальному пониманию патогенетических механизмов изменений в системе крови при хроническом 
описторхозе. 
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Summary. There are many preconditions for changes in erythropoiesis and leukopoiesis, changes in biochemical parameters 

of blood, hemostatic system in animals and humans under conditions of opisthorchiasis invasion. The purpose of the study was to ana-
lyze morphological and biochemical changes in the blood system in chronic opisthorchiasis using an experimental model of 
Oryctolagus cuniculus. The experiment was carried out on rabbits (Oryctolagus cuniculus) with modeling of chronic opisthorchiasis. 
The invasive dose was 50 Opisthorchis felineus metacercariae. The animals were divided into a control group (n=10) and an observation 
group (n=10). The morphological blood picture wich was studied by the standard method was compared with the previously obtained 
results of its biochemical analysis for the content of lactate dehydrogenase, muscle creatine kinase, aspartate aminotransferase, alanine 
aminotransferase and uric acid. It was established that 1,5 years after infection of rabbits in the observation group, structural hetero-
morphism of leukocytes is manifested. Pseudo-eosinophils had toxic granularity in the cytoplasm. In 19,5% of pseudoeosinophils, both 
stab and segmented, vacuolization of the cytoplasm was noted. A significant number of forms of lympholysis (shadows of Botkin-
Gumprecht-Klein) was found – 9,6% per 100 leukocytes. In the study of erythrocytes, the presence of poikilocytosis was established; the 
most common were acanthocytes, dacryocytes. In rabbits of the control group and the observation group, the differences in blood pH 
are non-significant. Microscopic observation in a thick blood drop revealed that in the control group erythrocytes in vitro retained pas-
sive mobility for 59,8±15,2 seconds, in the observation group this figure was 42,6±7,5 seconds, erythrocytes formed aggregates. The 
blood clotting time in the control group is 101,9±32,1 seconds, and in the observation group – 194,8±35,2 seconds, the differences are 
significant. A change in the tinctorial properties of the platelet chromomere was noted. Thus, in rabbits with experimentally induced 
chronic opisthorchiasis, morphological changes in blood cells are observed, a decrease in the activity of the coagulation system with 
associated changes in its biochemical parameters, which contributes to a more detailed understanding of the pathogenetic mechanisms 
of changes in the blood system in chronic opisthorchiasis. 
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Введение. Описторхоз, являясь си-
стемной патологией, оказывает патоген-
ное воздействие как в месте инвазии, так 
и в других органах и системах [1]. Изме-
нения наблюдаются и в системе крови. 
Существует множество предпосылок для 
изменения эритро- и лейкопоэза, измене-
ния биохимических параметров крови, 
системы гемостатаза в условиях опи-
сторхозной инвазии. В частности, при 
описторхозе у человека фиксируются по-
вышение содержания аспартатамино-
трансферазы (далее - АСТ) и аланинами-
нотрансферазы (далее - АЛТ), билируби-
на, холестерина, в хронической фазе АЛТ 
у мужчин возвращается к норме [2]. При 
изучении общего анализа крови в острой 
фазе описторхоза отмечены снижение 
количества эритроцитов, гемоглобина, 
лейкоцитоз с ростом числа базофилов и 
нейтрофилов [3]. Морфологические из-
менения форменных элементов крови 
животных при остром описторхозе про-
являлись в виде гиперсегментации ядер, 
дегрануляции цитоплазмы зернистых 
лейкоцитов, появлением вакуолей в лим-
фоцитах [4]. Биохимический анализ кро-
ви в хроническую фазу через 1,5 года вы-
явил увеличение содержания мышечной 
креатинкиназы (далее - КФК-МВ), лак-
татдегидрогеназы (далее - ЛДГ), количе-
ство мочевой кислоты, АСТ, АЛТ нахо-
дится в пределах нормы, но коэффици-
ент соотношения АСТ/АЛТ был повы-
шен [5]. Морфологических исследований 
элементов крови при описторхозе у кро-
ликов в эти сроки не проводилось, в связи 
с чем характер взаимосвязей биохимиче-
ских и морфологических параметров 
крови при описторхозе требует дальней-
шего уточнения. 

Цель исследования: сравнитель-
ный анализ и сопоставление морфологи-
ческих и биохимических изменений в 
крови при хроническом описторхозе на 
экспериментальной модели животных 
Oryctolagus cuniculus. 

Материалы и методы исследова-
ния. Проведен эксперимент с моделиро-
ванием описторхоза у кроликов 
(Leporidae, Oryctolagus cuniculus). Экспе-
римент проводили в соответствии с Пра-
вилами проведения работ и использова-

нием экспериментальных животных. Жи-
вотные содержались в стандартных усло-
виях вивария на смешанном сбалансиро-
ванном рационе питания с оптимальным 
соотношением белков, жиров и углеводов. 
Группу наблюдения составили взрослые 
особи мужского пола (n=10), которые были 
заражены per os в инвазионной дозе 50 ме-
тацеркариев Opisthorchis felineus (Rivolta, 
1884). Группу контроля составили клини-
чески здоровые животные, которых не за-
ражали Opisthorchis felineus (n=10). Пред-
варительно из снулой рыбы (елец), полу-
ченной из реки Томь в районе г. Томска, 
на кафедре ихтиологии и гидробиологии 
Томского государственного университета 
были выделены активные метацеркарии, 
производился отбор лишь тех личинок, 
которые активно двигались в капсуле. 
Мышечная ткань рыб исследовалась в 
компрессориуме при увеличении в 100 раз 
с помощью светового микроскопа. Через 
месяц заражение подтверждалось наличи-
ем яиц паразита в кале животных при 
трехкратном исследовании лабораторны-
ми методами по Като-Миура, Paracep. Че-
рез 1,5 года после заражения приступали к 
исследованию системы крови. 

Для морфологического анализа 
были изготовлены мазки периферической 
крови, по три микропрепарата от каждого 
животного. Кровь получена из капилляров 
правого уха животных. Ухо предваритель-
но растирали, прокалывали скарификато-
ром место, обработанное этиловым спир-
том, первую каплю крови вытирали, а из 
последующих изготовляли микропрепа-
раты. Их высушивали на открытом возду-
хе, а затем фиксировали и окрашивали в 
два этапа: метиленовым синим – эозином 
по Маю-Грюнвальду, азур 2 – эозином по 
Романовскому-Гимза. Для приготовления 
рабочего красящего раствора применяли 
соотношение 1:10 дистиллированной воды 
и коммерческого раствора Романовского-
Гимза, для стабилизации рН добавляли 
концентрированный фосфатный буфер. 
Для нейтрализации окрашенных препа-
ратов использована дистиллированная 
вода. Мазки периферической крови изу-
чали иммерсионным методом световой 
светлопольной микроскопией, для описа-
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тельной морфологии форменных элемен-
тов при увеличении в 1000 раз. 

На следующем этапе оценивались 
рН крови, для определения которой из 
капиллярной крови отделяли эритроци-
тарную массу путем центрифугирования 
в течение 5 минут со скоростью  
100 об/мин. С помощью светового микро-
скопа при увеличении в 200 разс исполь-
зованием метода толстой капли оценива-
лось пассивное движение эритроцитов in 
vitro. Капиллярную кровь наносили на 
часовое стекло и в нативных препаратах 
оценивали в секундах время до полной 
остановки пассивного движения эритро-
цитов. Формирование эритроцитарных 
агрегатов приводило к остановке их види-
мого перемещения. Время свертывания 
крови определяли по методу Бюргера в 
секундах. Результаты исследования био-
химических маркеров крови в группах 
наблюдения и контроля (содержание ЛДГ, 
КФК-МВ, АСТ, АЛТ, мочевой кислоты) 
были опубликованы ранее [5]. Для стати-
стической обработки результатов исследо-
вания использовали непараметрические 
методы статистики (U-критерий Манна-
Уитни), различия считали значимыми при 

достижении уровня достоверности p0,05. 
Результаты исследования и об-

суждение. В группе наблюдения установ-
лено наличие структурной гетероморф-
ности лейкоцитов. Псевдоэозинофилы 
(аналоги нейтрофилов человека) имели в 
цитоплазме токсическую зернистость. У 
19,5% псевдоэозинофилов, как палочко-
ядерных, так и сегментоядерных, отмече-
на вакуолизация цитоплазмы. В цито-
плазме на периферии клетки у границы 
цитолеммы чаще присутствовала одна 
крупная светлая вакуоль, реже – две, раз-
ных размеров, расположенные рядом. Ба-
зофилы имели пустые участки цитоплаз-
мы без гранул, в других участках сохраня-
лась азурофильная зернистость. В резуль-
тате фрагментарной дегрануляции цито-
плазмы ядро визуализировалось, имело 
лопастную форму. У эозинофилов отме-
чали гиперсегментацию ядра (до 5 сегмен-
тов). В цитоплазме равномерно располага-
лась крупная, резкая оксифильная зерни-
стость. Отдельные средние лимфоциты 
также имели единичные вакуоли. Малые 

лимфоциты характеризовались круглым 
гиперхромным ядром, узким ободком ба-
зофильной цитоплазмы без вакуолизации. 
Обнаружено значительное число форм 
лимфолиза (теней Боткина-Гумпрехта-
Клейна) – 9,6% на 100 лейкоцитов. Моно-
циты встречались крайне редко, 0,04% на 
100 лейкоцитов, имели бобовидное свет-
лое ядро с нежным сетчатым хроматином, 
светлую слабо базофильную цитоплазму. 
Были обнаружены формы цитолиза мо-
ноцитов, которые отличались по остаткам 
ядер, сохранивших характерные черты 
строения (сетчатость хроматина, форма 
ядра). Число форм цитолиза моноцитов 
составило 4% на 100 лейкоцитов. В группе 
контроля встречались только формы 
лимфолиза в количестве 4% на 100 лейко-
цитов.  

При исследовании красных кровя-
ных телец установлено наличие пойкило-
цитоза; наиболее часто встречались акан-
тоциты, дакриоциты. Анизоцитоз, обна-
руженный в мазках периферической кро-
ви группы наблюдения, является вариан-
том нормы для кроликов [6]. Кровяные 
пластинки разной величины встречались в 
виде крупных конгломератов, имели сла-
боокрашенный хромомер, широкий гиа-
ломер. Часть кровяных пластинок в соста-
ве хромомера имели только единичные 
гранулы. Установлено, что рН крови в 
группе контроля было равно 7,4±0,8, что 
соответствует норме по литературным 
данным 7,2–7,5 [7-8]. В группе наблюдения 
рН крови составило в среднем 8,0±0,7, раз-
личия в сравниваемых группах носили ха-
рактер тенденции. При микроскопиче-
ском наблюдении капли крови выявлено, 
что в группе контроля эритроциты in vitro 
в течение 59,8±15,2 секунд продолжали 
пассивно перемещаться, в группе наблю-
дения этот показатель составил в среднем 
42,6±7,5 секунд, что превышает значения 
группы контроля на 17,2 секунды, разли-
чия статистически значимы (U=19, p<0,05). 
С формированием эритроцитарных агре-
гатов прекращалось видимое перемеще-
ние эритроцитов. Время свертывания кро-
ви в контрольной группе составило 
101,9±32,1 секунд, а в группе наблюдения – 
194,8±35,2 секунд, различия статистически 
достоверны (U=5, p0,05). 



Морфологические ведомости – Morphological Newsletter: 2022 Том (Volume) 30 Выпуск (Issue) 3 

- 47 - 

Исследование морфологии лейко-
цитов в хронической фазе описторхоза 
продемонстрировало, что в их структуре 
наблюдаются значительные изменения. 
Известно, что снижение содержания АСТ 
и повышение холестерина и триглицери-
дов приводит к изменению мембран лей-
коцитов при старении [9]. Содержание 
АСТ у животных опытной группы превы-
шало значение контроля в 1,5 раза, а АЛТ – 
в 1,85 раза. Несмотря на то, что эти значе-
ния входят в диапазон нормальных, лейко-
циты крови имели выраженные структур-
ные изменения, что указывает на текущий 
воспалительный процесс в печени и пато-
физиологическое влияние на процесс кро-
ветворения [5]. В работе Salao K. с соавт. 
показано повышение функции циркули-
рующих в крови нейтрофилов у лиц, ин-
фицированных печеночной двуусткой [10-
11]. 

При хроническом описторхозе со-
держание КФК-МВ возрастало в 1,93 раза 
по сравнению с контролем [5]. В острой 
фазе описторхоза отмечается абсолютная 
лейкопения [3]. В лейкоцитарной форму-
ле при описторхозе выявлены базофилия 
и псевдоэозинофильный лейкоцитоз [4]. 
Сочетание значительного числа лейкоци-
тов (преимущественно полиморфноядер-
ных лейкоцитов) и высоких значений 
КФК-МВ специфично для инфаркта мио-
карда, инфаркта мозга [12]. При хрониче-
ском течении описторхоза выявляются де-
генеративно-деструктивные изменения 
ядра и цитоплазмы лейкоцитов. Мышеч-
ная фракция КФК-МВ является диагно-
стически значимой при поражении в ран-
ние сроки поперечнополосатой сердечной 
мышечной ткани и в более поздние сроки 
– волокон поперечнополосатой соматиче-
ской мышечной ткани, щитовидной желе-
зы и легких. Данный фермент обеспечи-
вает энергетический обмен клеток разных 
тканей. АТФ и креатин образуют высоко-
энергетическое вещество креатинфосфат, 
используемый при повышенных физиче-
ских нагрузках. В хронической фазе опи-
сторхоза через 1,5 года после заражения 
были обнаружены гиперсегментация ядер 
эозинофилов, нарушение структуры зер-
нистости цитоплазмы базофилов. КФК-
МВ может повышаться при попадании в 

организм лекарственных препаратов, им-
муносупрессоров (циклоспорина), корти-
костероидов [12]. При описторхозе повы-
шение КФК-МВ может быть обусловлено 
гиперфункцией надпочечников с увели-
чением выработки кортикостероидов, ко-
торые стимулируют микрофаги и макро-
фаги слизистых оболочек, но при этом вы-
зывают массовый апоптоз лимфоцитов 
крови. Это подтверждается наличием в 
крови зараженных животных повышенно-
го числа форм лимфолиза (теней Боткина-
Гумпрехта-Клейна) и форм цитолиза мо-
ноцитов, по сравнению с контролем. 

При действии различных патоген-
ных факторов инфекционной и неинфек-
ционной природы красный костный мозг 
может реагировать угнетением кроветво-
рения, а также появлением (иногда и пре-
обладанием) дегенеративных форм эрит-
роцитов. Изменение формы эритроцитов 
может являться следствием сдвига кислот-
но-щелочного равновесия крови, наруше-
ний работы печени и выделительной си-
стемы. При исследовании красных кровя-
ных телец в мазках крови группы наблю-
дения установлено наличие пойкилоцито-
за. Известно, что агрегацию эритроцитов, 
их деформацию может вызывать высокая 
концентрация крупномолекулярных бел-
ков (фибриногена, факторов свертывания 
крови). Форма эритроцитов зависит от ос-
мотического и онкотического давления, 
состояния мембраны, работы ионных ка-
налов [13-14]. Акантоциты и эхиноциты 
(эритроциты шиповатой формы) встреча-
ются при поражениях печени, наслед-
ственных дефектах пируваткиназы [15]. 
Следовательно изменение формы эритро-
цитов может быть связано с нарушением 
их мембран в кровеносном русле или из-
менением структурной и молекулярной 
организации на этапе эритропоэза. 

Одним из энергетических процес-
сов, используемых эритроцитами, являет-
ся путь Эмбдена-Мейергофа, в котором на 
десятом этапе ЛДГ играет ключевую роль 
в восстановлении пирувата до лактата, oт 
протекания фосфорилирования, кальцие-
вого обмена зависит деформация сдвига, а 
именно нарушение формы клетки из-за 
повреждения цитоскелетного белка спек-
трина [15]. Следовательно, пойкилоцитоз с 
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преобладающим формированием аканто-
цитов и дакриоцитов может быть обуслов-
лен окислительным стрессом. В организме 
хозяина паразит постоянно находится под 
действием свободных радикалов, выраба-
тываемых клетками иммунной системы, 
однако за счет наличия у него окисли-
тельно-восстановительного метаболизма 
на основе тиолов, он выживает [16]. В этом 
случае клетки организма хозяина могут 
быть повреждены собственными фермен-
тативными системами. Содержание в кро-
ви фермента ЛДГ возрастает при повы-
шенном разрушении клеток и тканей [15]. 
Множество вовлеченных клеток разруша-
ется при инвазии, как контактных с пара-
зитом, так и удаленно расположенных. 
Паразиты группы описторхид (например, 
Opisthorchis viverrini) увеличивают кон-
центрацию провоспалительных молекул, 
индуцируют повышенную экспрессию 
TLR-2, COX-2 и SOD-2 и пониженную экс-
прессию генов CAT у пациентов, дисбаланс 
оксидантов/антиоксидантов, изменяют 
углеводный и липидный обмен, даже при 
специальной диете [17-19]. 

При описторхозе отмечается изме-
нение времени свертывания крови, в 
острой фазе заболевания оно резко со-
кращается, в хронической фазе, наоборот, 
удлиняется. Ключевая роль в этом процес-
се принадлежит кровяным пластинкам, 
взаимодействию противосвертывающей и 
свертывающей систем. Хронический опи-
сторхоз сопровождается снижением про-
тивосвертывающего потенциала эндоте-

лия сосудов, при этом повышается крове-
наполнение сосудов, вакуолизация цито-
плазмы эндотелиоцитов, стаз и агрегация 
эритроцитов, их адгезия к эндотелиаль-
ной выстилке [20]. Однако, в группе жи-
вотных, страдающих хроническим опи-
сторхозом, наблюдается также и снижение 
активности свертывающей системы. По-
вышение числа кровяных пластинок в 
крови отмечается при увеличении количе-
ства тромбопоэтина, вырабатываемого пе-
ченью, процесс формирования кровяных 
пластинок, в том числе дефектных может 
ускорять повышение уровня других тром-
бопоэтических факторов. 

Заключение. Таким образом, при 
хроническом описторхозе морфологиче-
ские изменения форменных элементов 
крови животных проявляются в виде ги-
персегментации ядер, дегрануляции ци-
топлазмы зернистых лейкоцитов, появле-
нием вакуолей в лимфоцитах. Кислотно-
щелочное равновесие крови имеет тен-
денцию к изменению в сторону алкалоза. 
Время свертывания крови у животных 
группы наблюдения было большим, чем в 
контрольной группе. Сопоставление и 
сравнительный анализ морфологических 
изменений клеток крови и динамика ее 
биохимических показателей при хрониче-
ском описторхозе позволяет объяснить ряд 
патогенетических механизмов развития 
проявлений этого паразитарного заболе-
вания. 
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