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Неалкогольная жировая болезнь печени у беременных крыс 
и потенциал ее терапии низкомолекулярными сахарами 
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Резюме. Введение. В настоящее время отсутствует стандартизированное лечение неалкогольной 
жировой болезни печени у беременных, несмотря на ее распространенность, высокую вероятность 
развития акушерских и перинатальных осложнений. Цель данного исследования заключалась в из-
учении морфологических изменений печени у беременных самок крыс в экспериментальной модели 
неалкогольной жировой болезни для оценки эффективности терапии данного заболевания препаратом 
низкомолекулярных сахаров.
Материалы и методы. В работу были включены 25 самок крыс Вистар, у 19 из которых моделирова-
ли неалкогольную жировую болезнь печени с использованием высококалорийной диеты. Животных 
разделили на четыре группы: небеременные без неалкогольной жировой болезни печени (n=6), не-
беременные с неалкогольной жировой болезнью печени (n=7), беременные с неалкогольной жиро-
вой болезнью печени без терапии (n=6) и беременные с неалкогольной жировой болезнью печени с 
терапией (n=6). После выведения животных из опыта проводили гистологическое и иммуногисто-
химическое исследования.
Результаты. В экспериментальной модели неалкогольной жировой болезни печени у самок крыс с 
помощью высококалорийной диеты выявлены изменения структуры печени (выраженная вакуольная 
дистрофия и сосудистые нарушения). Лечение препаратом низкомолекулярных сахаров способствова-
ло частичному восстановлению балочного строения и снижению дистрофических изменений в печени. 
Иммуногистохимическим методом верифицировано повышение уровней реакции на металлопроте-
иназу-2 и количества макрофагов в печени самок крыс с неалкогольной жировой болезнью печени, 
что свидетельствует о воспалении и тенденции к формированию фиброза при прогрессировании 
патологии. В группе с терапией выявлено снижение реактивности данных маркеров, что указывает 
на восстановление функции печени. 
Заключение. Результаты исследования подчеркивают важность оценки состояния печени и возможных 
метаболических нарушений при беременности, а также необходимость дальнейших исследований 
для разработки эффективных методов лечения неалкогольной жировой болезни печени.
Ключевые слова: неалкогольная жировая болезнь печени, высококалорийная диета, препарат низ-
комолекулярных сахаров, гистология, иммуногистохимия
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Non-alcoholic fatty liver disease in pregnant rats and the therapeutic 
potential of low-molecular-weight sugars
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Abstract. Introduction. There is no yet standardized treatment for non-alcoholic fatty liver disease in pregnant 
women, despite the prevalence of the disease and high likelihood of obstetric and perinatal complications. 



КЛИНИЧЕСКАЯ И ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ МОРФОЛОГИЯ / CLINICAL AND EXPERIMENTAL MORPHOLOGY       Том 15  № 2  2026 63

ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ

Введение
В организме беременных женщин происходят глу-

бокие анатомические, физиологические и эндокринные 
изменения, нацеленные на адаптацию к повышенным 
физическим и метаболическим потребностям развития 
плода, а неблагоприятное воздействие внешних и внут
риутробных факторов может привести к акушерским 
и перинатальным осложнениям [1].

Неалкогольная жировая болезнь печени (НАЖБП) 
является наиболее распространенной патологией пе-
чени и остается серьезной проблемой общественного 
здравоохранения, от которой, по оценкам, страдает 25% 
населения мира и 7,6% детей [2, 3]. Исследования в экс-
периментах показали, что воздействие высокожировой 
и высококалорийной диеты на мать приводит к НАЖБП 
у мышей-потомков во взрослом возрасте и сохраняется 
в течение трех поколений [4, 5]. Тем не менее механиз-
мы, лежащие в основе этого явления, и эффективные 
методы лечения остаются до сих пор окончательно не 
ясными [1, 6, 7]. 

Несмотря на открытия в механизмах формирования 
НАЖБП, существующие лекарственные препараты, 
используемые для ее лечения, ограничены. За по-
следние десятилетия проведено много научных работ, 
посвященных НАЖБП. К сожалению, исследования 
заболевания у беременных представлены в основном 
на животных моделях и зачастую достижимы только 
с помощью модификации их питания. Ввиду этого не-

обходимо изучение и внедрение терапии, воздействую-
щей на основные звенья патогенеза НАЖБП, особенно 
у беременных женщин [8].

Важнейшую роль в патогенезе НАЖБП отводят на-
коплению жира в печени, резистентности к инсулину, 
метаболическому синдрому, а также генетическим фак-
торам и формированию воспаления как в самом органе, 
так и системно [3, 6].

Постоянство гомеостаза и полноценная функция 
печени осуществляются путем балансирования ком-
понентов внеклеточного матрикса – коллагена, эласти-
на, протеогликанов, гликопротеинов, обеспечивающих 
структурные характеристики печени, и взаимодей-
ствием их с факторами роста, цитокинами, для диф-
ференцировки и пролиферации клеток [9]. Любое па-
тологическое влияние на орган приводит к активации 
макрофагов печени с высвобождением активных форм 
кислорода с последующим некрозом, апоптозом гепа-
тоцитов и избыточным синтезом провоспалительных 
и профиброгенных факторов, которые нарушают ги-
стоархитектонику и функцию печени [9, 10].

Популяция макрофагов печени, обладающая он-
тогенетической и функциональной гетерогенностью, 
является основным регулятором гомеостаза при по-
вреждении органа, обеспечивая ответную реакцию 
в виде первичного повреждения, а затем дальнейшего 
восстановления. При нормальном гистологическом 
строении печени популяция макрофагов представле-

The paper aimed to study morphological changes in the liver of pregnant female rats in an experimental 
model of non-alcoholic fatty liver disease to evaluate the efficacy of low-molecular-weight sugar therapy.
Materials and methods. Non-alcoholic fatty liver disease was induced in 25 female Wistar rats by a high-
calorie diet. The subjects were divided into 4 groups: group 1, non-pregnant rats without the disease (n=6); 
group 2, non-pregnant rats with the disease (n=7); group 3, pregnant rats with the disease without therapy 
(n=6); and group 4, pregnant rats with the disease receiving therapy (n=6). After removing the animals from 
the experiment, histological and immunohistochemical studies were performed.
Results. A high-calorie diet induced pronounced vacuolar dystrophy and vascular disturbances in the liver. 
Treatment with low-molecular-weight sugars partially restored liver architecture and reduced dystrophic 
changes. Immunohistochemistry revealed increased expression of metalloproteinase-2 and number of mac-
rophages in groups 2 and 3, indicating inflammation and a tendency toward fibrosis progression. In group 4, 
expression of these markers decreased, suggesting restoration of liver function.
Conclusion. The results highlight the importance of assessing liver function and potential metabolic dis-
turbances during pregnancy and support further research to develop effective treatments for non-alcoholic 
fatty liver disease.
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на в основном клетками Купфера, расположенными 
преимущественно в перипортальной области вдоль 
синусоидных капилляров [11, 12].

Именно макрофагам печени, в том числе клеткам 
Купфера, и их взаимодействию с компонентами вне-
клеточного матрикса отводится основная роль про-
цесса фиброгенеза путем регуляции синтеза коллаге-
на и пролиферации фибробластов, а также выработки 
профибротических факторов роста [13]. Регуляция 
избыточного синтеза и деградации коллагена в пе-
чени обеспечивается в том числе матриксными ме-
таллопротеиназами, активность которых может быть 
разнонаправленной на течение фиброза или фибро-
лиза через индукцию воспалительных цитокинов, 
факторов роста, молекул адгезии и активных форм 
кислорода, что может способствовать как прогрес-
сированию, так и регрессу структурных изменений  
печени [8, 14, 15].

Цель данного исследования заключалась в изуче-
нии морфологических изменений печени беременных 
самок крыс в экспериментальной модели НАЖБП для 
оценки эффективности терапии данного заболевания 
препаратом низкомолекулярных сахаров.

Материалы и методы
Эксперимент проведен на 25 самках крыс породы 

Вистар массой 250–300 граммов, полученных из пи-
томника лабораторных животных ООО «СМК Стезар» 
(Владимир). Модель НАЖБП создали посредством вы-
сококалорийной диеты (потребляли по 116 ккал/сут)  
в  течение 35 дней в условиях вивария НИИ АГиР 
им. Д.О. Отта, основываясь на принципах гуманного 
обращения с животными, регламентированных при-
казом Минздравсоцразвития № 708н от 23.08.2010 
«О правилах лабораторной практики». Исследование 
одобрено локальным этическим комитетом НИИ АГиР 
им. Д.О. Отта (протокол № 171 от 20.11.2023). 

Все крысы прошли 14-дневный карантин. Спа
ривание самок с самцами проводили в одно и то же 
время дня двукратно в течение часа. Далее проведено 
ограничение выборки, животные были распределе-
ны на четыре группы: группа 1 – небеременные без 
НАЖБП (n=6), группа 2 – небеременные с НАЖБП 
(n=7), группа 3 – беременные с НАЖБП без терапии 
(n=6) и группа 4 – беременные с терапией препаратом 
низкомолекулярных сахаров (n=6), который вводили по 
12 мг внутрибрюшинно с 16-го по 20-й день гестации 
(n=6). 

Эксперимент для групп 1 и 2 завершали на 35-й день 
путем декапитации животных. Группы 3 и 4 были вы-
ведены из опыта на следующий день после родов, пос
ле чего в условиях операционной проводили изъятие 
фрагментов органов для гистологического и иммуно-
гистохимического исследований. 

В качестве терапии НАЖБП при беременности ис-
пользовался препарат гептронг (регистрационный но-

мер ЛСР-002808/10 от 02.04.10), который представляет 
собой раствор низкомолекулярных сахаров, получен-
ных из меда (H-пентоза, глюкоза, сахароза, манноза, 
галактоза, фруктоза, лактоза).

Фрагменты печени фиксировали в 10% нейтраль-
ном формалине (рН 7,2) в течение 24 часов. Гисто
логическую проводку тканей осуществляли с по-
мощью процессора для вакуумной инфильтрации 
Histo-Tek VP1 (Sakura, Япония), парафиновые блоки 
формировали на приборе модульной системы заливки 
TES99 (Medite, Германия). Из полученных блоков из-
готавливали срезы толщиной 3–4 мкм на микротоме 
Rotary 3002 (PFM, Германия). Для обзорного окра-
шивания использовали гематоксилин и эозин. При 
световой микроскопии оценивали гистологическое 
строение гепатоцитов, центральных вен, синусоид-
ных капилляров, печеночной триады, печеночных 
макрофагов. Для проведения иммуногистохими-
ческого исследования использовали стандартный 
одноэтапный протокол с демаскировкой антигена 
(высокотемпературная обработка ткани) в 0,01 М ци-
тратном буфере с рН 6,0 с антителами к матриксной 
металлопротеиназе ММП-2 (кроличьи антитела, клон 
ab37150, Abcam, Великобритания, 1:1000) и макрофа-
гам CD68+ (мышиные антитела, клон PG-M1, Dako, 
Дания, 1:150).

Количественную оценку результатов иммуногисто-
химической реакции проводили на 480 микрофото-
графиях, полученных с помощью системы фиксации 
микроскопических изображений, состоящей из микро-
скопа Olympus BX43 (Olympus, Япония) и программ-
ного обеспечения VideoZavr (ООО «Вирибус», Россия). 
Фотосъемку производили при ×400 (окуляр ×10, объ-
ектив ×40), в режиме Photo, графический формат изо-
бражения JPEG (normal). Долю занимаемой реакции 
изучаемого маркера рассчитывали с помощью програм-
мы «ВидеоТест-Морфология 5.2» (ООО «ВидеоТесТ», 
Россия). В 10 полях зрения каждого среза оценивали 
следующие показатели:

	y относительная площадь реакции по формуле:

S(%) = 
Sпозитив

Sобщая
 × 100,

	y оптическая плотность реакции, вычисленная ав-
томатически по закону Бугера–Ламберта–Бера, 
далее подсчитывали средние величины исследу-
емых показателей.

Статистический анализ проводился с использова-
нием программы SPSSV.23.0 (IBM, США) и STATIS
TICAv.6.0 (Statsoft, США). Данные были проверены 
на нормальность распределения с помощью критерия 
Шапиро–Уилка, для оценки однородности дисперсий 
использовали тест Левена. Для оценки результатов, по-
лученных иммуногистохимическим методом, использо-
вали непараметрический критерий Крускала–Уоллиса, 
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применяя апостериорный тест Данна. Критический 
уровень значимости при проверке статистических 
гипотез принимался равным 0,05. Результаты на ри-
сунках, выполненных с использованием программы 
GraphPadPrism 8 (GraphPad Software, США), представ-
лены как медиана, квартили, минимальное и макси-
мальное значение.

Результаты 
При макроскопической оценке печень у самок крыс 

с НАЖБП, вызванной высококалорийной диетой, была 
желтовато-коричневого цвета на поверхности и в раз-
резе, капсула печени имела тусклый вид у животных 
всех групп. 

Гистологическая структура печени у небеременных 
крыс группы 1 характеризовалась балочным строени-
ем в 67% случаев; в двух случаях обнаружены дис-
трофические изменения гепатоцитов: пикнотическое 
ядро и зернистая эозинофильная цитоплазма (рис. 1 A). 
Патологические изменения центральных вен не вы-
явлены, отмечалось их неравномерное кровенаполне-
ние. Синусоидные капилляры очагово эктазированы. 
Со стороны печеночной триады установлена слабо 
выраженная или умеренно выраженная эктазия вены 
в двух случаях. Присутствуют единичные печеночные 
макрофаги (клетки Купфера).

В группе 2 балочное строение печени сохранено во 
всех образцах. Однако во всех фрагментах присутству-
ет вакуольная дистрофия гепатоцитов с преобладанием 
мелко- и средневакуольных изменений в большинстве 
случаев, только в одном отмечается полиморфная кар-
тина с наличием очагов мелко- и крупноочаговой ва-
куольной дистрофии (рис. 1 B). Все очаги дистрофии 
гепатоцитов локализовались вокруг печеночных три-
ад. В половине наблюдений центральные вены печени 
умеренно эктазированы. Во всех образцах отмечаются 
увеличение количества макрофагов печени, очаговая 
эктазия синусоидных капилляров.

В группе 3 вакуольная дистрофия гепатоцитов (сред-
не- и крупновакуольная) была выявлена в пяти случаях 
(83%) и имела диффузное (два случая) и очаговое (три 
случая) распределение (рис. 1 C). Балочное строение 
печени сохранено в двух случаях исследуемого мате-
риала (33%) как в перицентральных, так и в перифери-
ческих отделах долек. В трети наблюдений балочное 
строение печени не дифференцировалось.

В большинстве случаев (пять) выявлена очаговая 
умеренно выраженная эктазия центральных вен с не-
равномерным кровенаполнением. Во всех случаях об-
наружена диффузная эктазия синусоидных капилляров 
с относительным малокровием. Исследование пече-
ночной триады установило умеренную (два случая) 
и выраженную (один случай) эктазию вены без пато-
логических изменений со стороны артерий и желчного 
протока (рис. 1 D). Во всех исследованных образцах 
отмечалось увеличение количества звездчатых макро-
фагов.

В группе 4 преобладало четко визуализируемое 
балочное строение (четыре случая) с очаговой сла-
бо выраженной эктазией синусоидных капилляров  
(рис. 2 A).

Вакуольная дистрофия присутствовала в  пяти 
исследованных образцах печени и  характеризова-
лась полиморфностью строения с наличием мелко-, 
средне- и крупновакуольной дистрофии (рис. 2 B). 
Центральные вены и вены печеночной триады харак-
теризовались умеренно выраженной эктазией в двух 
и четырех случаях, соответственно. Во всех иссле-
дованных образцах отмечено небольшое количество 
звездчатых макрофагов.

Таким образом, результаты гистологического иссле-
дования печени самок крыс показали, что при беремен-
ности, не отягощенной НАЖБП, с небольшой частотой 
выявляются дистрофические изменения гепатоцитов 
и изменения со стороны вены печеночной триады, что 
свидетельствует о повышенной нагрузке на печень 
с преобладанием дистрофических процессов и нару-
шении оттока крови из органа. При наличии НАЖБП 
у небеременных крыс сохранена структурная харак-
теристика печеночных балок на фоне преобладающей 
мелко- и средневакуольной дистрофии гепатоцитов с 
локализацией вокруг печеночных триад и изменением 
просвета центральных вен и вен печеночной триады 
в половине образцов, что указывает на более глубо-
кие дистрофические и метаболические нарушения со 
стороны гепатоцитов и сосудистого компонента. У бе-
ременных крыс с НАЖБП наблюдалось прогрессиро-
вание признаков стеатоза: балочное строение печени 
было сохранено только у 33% животных, в остальных 
случаях отмечались нечеткость строения или полное 
отсутствие дифференцировки. Вакуольная дистро-
фия гепатоцитов была преобладающей с диффузным 
и очаговым распределением и характеризовалась сред-
не- и крупновакуольной структурой. Сосудистые на-
рушения больше выражены со стороны центральной 
вены, в вене печеночной триады изменения отмечены 
в половине случаев. У беременных крыс с НАЖБП, 
получавших лечение препаратом низкомолекулярных 
сахаров, преобладало четко визуализируемое балочное 
строение (67%). Тем не менее в большинстве наблю-
дений еще сохранялась вакуольная дистрофия гепато-
цитов, однако в отличие от группы 3 с преобладанием 
мелко- и средневакуольных изменений с сохранением 
сосудистых нарушений центральных вен и вены пече-
ночной триады.

Результаты иммуногистохимического исследования 
показали, что реактивность ММП-2 в печени у небе-
ременных самок с НАЖБП (группа 2) статистически 
значимо выше по сравнению с группой беременных 
без патологии (р<0,001) и по сравнению с группой на 
фоне терапии гептронгом (р<0,05). 

При сравнении группы 2 с группой 3 статистически 
значимое отличие не верифицировано. При сравнении 
реакции на данный маркер у беременных с НАЖБП от-
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А B

Рис. 2. 	Гистологическое строение печени в группе беременных с НАЖБП и терапией. 
	 A – балочное строение сохранено. B – очаги крупновакуольной дистрофии гепатоцитов. Окраска гематоксилином 

и эозином, ×200
Fig. 2. 	Histological structure of the liver in the group of pregnant rats with non-alcoholic fatty liver disease receiving therapy.  

A – the beam structure is preserved. B – foci of large-scale dystrophy of hepatocytes. H&E stain, ×200

А B

C D

Рис. 1. 	Гистологическое строение печени в исследованных группах.
	 A – балочное строение сохранено в группе без патологии. B – мелко- и средневакуольная дистрофия гепатоцитов 

в группе небеременных самок с НАЖБП. C – средне- и крупновакуольная дистрофия гепатоцитов в группе беременных 
самок с НАЖБП. D – балочное строение сохранено, эктазия и малокровие вены печеночной триады в группе беременных 
самок с НАЖБП. Окраска гематоксилином и эозином. A, B, D  – ×200, C – ×100

Fig. 1. 	Histological structure of the liver.  
A – the beam structure was preserved in the group without pathology. B – small- and medium-vacuolar dystrophy of hepatocytes 
in the group of non-pregnant females with non-alcoholic fatty liver disease. C – medium- and large-tumor dystrophy of 
hepatocytes in the group of pregnant females with non-alcoholic fatty liver disease. D – girder structure preserved, ectasia and 
anemia of the hepatic triad vein in the group of pregnant females with non-alcoholic fatty liver disease. H&E stain.  
A, B, D  – ×200, C – ×100
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мечается статистически значимое повышение по срав-
нению с беременными без патологии (р<0,05) и по срав-
нению с группой на фоне терапии гептронгом (р<0,05). 
Результаты исследования представлены на рисунке 3А.

При оценке оптической плотности реакции на 
ММП-2 в печени верифицировано статистически зна-
чимое повышение оптической плотности в группах 2 
и 3 по сравнению с группой небеременных самок без 
патологии печени (группа 1) и группой 4 на фоне те-
рапии (р<0,05). Статистически значимого отличия при 
сравнении показателя в группах 2 и 3 нет (рис. 3 В).

Результаты исследования показали, что количество 
CD68+ клеток статистически значимо увеличилось 
в группе с НАЖБП по сравнению с группой беремен-
ных самок крыс без патологии и при терапии гептрон-
гом (р<0,05). При сравнении группы небеременных 

крыс с НАЖБП и беременных с НАЖБП статистически 
значимое отличие не отмечалось. Данные п  редстав-
лены на рисунке 4.

Результаты иммуногистохимического исследова-
ния маркеров (CD68+ и ММП-2) представлены на 
рисунке 5.

Обсуждение
Современные изменения образа жизни способ-

ствуют развитию и увеличению распространенности 
многих хронических метаболических заболеваний, 
включая НАЖБП и ожирение [16, 17].

Результаты исследования показали значимые 
структурные и функциональные изменения печени 
на клеточном и молекулярном уровне как до, так и во 
время беременности. При НАЖБП происходит на-

Рис. 3. 	Реакция на MMP-2 в печени исследуемых групп. 
	 A – площадь реакции; B – оптическая плотность реакции.  

*р<0,05, ***р<0,001
Fig. 3. 	MMP-2 reaction in the liver. 
	 A – the area of the reaction; B – the optical density of the reaction.  

*p<0.05, ***p<0.001

А B

Рис. 4. 	Количество CD68+ в печени.
	 *р<0,05
Fig. 4. 	The number of CD68+ in the liver. 
	 *p<0.05
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Рис. 5. 	Реакции на CD68+ и металлопротеиназы 2 в группах.
	 А – CD68+ в контрольной группе. В – CD68+ в группе беременных самок с НАЖБП. С – CD68+ в группе с НАЖБП 

и терапией. D – металлопротеиназа 2 в контрольной группе. E – металлопротеиназа 2 в группе самок с НАЖБП.  
F – металлопротеиназа 2 в группе самок с НАЖБП и терапией. Иммуногистохимическое окрашивание, ×400

Fig. 5.	 Reaction of CD68+ and metalloproteinase 2 by groups.
	 A – CD68+ in the group without pathology. B – CD68+ in the group of pregnant females with non-alcoholic fatty liver disease. 

C – CD68+ in the group with non-alcoholic fatty liver disease and with therapy. D – metalloproteinase 2 in the group without 
pathology. E – metalloproteinase 2 in the group of pregnant females with non-alcoholic fatty liver disease. F – metalloproteinase 
2 in a group of pregnant females with non-alcoholic fatty liver disease and therapy. Immunohistochemistry, ×400

рушение функции печени, а увеличение экспрессии 
ММП-2 указывает на более тяжелое течение патоло-
гии, поскольку ММП-2 в печени активирует начальное 
воспаление и способствует усилению формирования 
волокнистой соединительной ткани в экстрацеллю-
лярном матриксе печени. На фоне терапии отмечает-
ся статистически значимое снижение реактивности 
ММП-2, что указывает на положительную динами-
ку функции органа и восстановление печеночных 

структур. Увеличение количества макрофагов пече-
ни (CD68+ клетки) свидетельствует о повреждении 
органа с активацией цитокинов при воспалении или 
токсическом воздействии, макрофаги также способны 
активировать фиброгенез.

A.R. Purcell et al. в эксперименте установили, что 
в печени потомства мышей происходит накопление ли-
пидов, и снижение веса самки во время беременности 
уменьшает данные проявления, тем самым предотвра-

А B

C D

E F
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щая возникновение метаболической патологии, свя-
занной с жировой болезнью печени у потомства [18].

Известно, что специфического лечения НАЖБП 
нет и только коррекция образа жизни, увеличение фи-
зической активности, снижение массы тела, отказ от 
вредных привычек, в том числе пищевых, являются 
основой улучшения структурно-функциональных ха-
рактеристик гепатобилиарной системы. 

В исследованиях зарубежных ученых описаны 
попытки терапии НАЖБП витамином E (в течение 
двух лет) и доказано, что он уменьшает стеатоз и вос-
паление, а также способствует лечению НАЖБП, но 
длительная терапия токоферолом вызывает опасения 
вследствие повышенного риска смертности пациен-
тов [18, 19]. 

По данным Академии питания и диетологии (Aca
demy of Nutrition and Dietetics), для терапии НАЖБП 
могут применяться медикаментозные препараты, одна-
ко их фармакокинетика нацелена не столько на лечение 
уже существующей патологии, сколько на предотвра-
щение или снижение проявлений, например путем 
ингибирования липазы и предотвращения всасывания 
всех жиров из пищи в организме (орлистат). Препараты 
центрального действия вызывают блокировку серото-
ниновых рецепторов в головном мозге, снижая аппетит 
и вызывая чувство сытости (лоркасерин, фентермин-
топирамат, фентермин-топирамат, налтрексон-бупро-
пион), но они имеют побочные эффекты для централь-
ной нервной системы и могут приводить к порокам 
развития у плода в случае наступления беременности. 
Позитивные тенденции терапии можно отметить у ли-
раглутида, который способствует выработке инсулина 
в поджелудочной железе и контролирует уровень саха-
ра в крови, тем не менее в эксперименте установлено, 
что препарат может вызывать опухоли щитовидной 
железы [20, 21]. 

И.Ю. Пирогова и соавт. описали перспективные 
предпосылки в терапии пациентов с НАЖБП пре-
паратом гептронг. Авторами продемонстрировано 
улучшение показателей метаболических процессов, 
системного воспалительного ответа, дислипидемии, 
инсулинорезистентности и гипераммониемии у об-
следованных, улучшения качества жизни пациентов 
и, что крайне важно, отсутствие побочных эффектов 
терапии. Гептронг обладает восстанавливающим эф-
фектом в отношении гомеостаза гепатоцитов, анти-
оксидантными свойствами за счет удаления из ткани 
свободных радикалов, что способствует балансиров-
ке окислительно-восстановительного потенциала, 
уменьшению оксидативного повреждения белковых 
субстанций и возобновлению их функциональной 
активности, а также коррекции митохондриальной 
дисфункции клеток. Антифибротическое действие 
препарата связано со снижением количества клеток 
воспалительного ряда (макрофагов, лимфогисти-
оцитарной инфильтрации) в печени и способству-
ет этим обратимости процессов фиброгенеза [22]. 

Полученные данные о положительном влиянии пре-
парата на биохимические показатели функции пече-
ние подтверждены также предыдущими нашими ис-
следованиями [23]. 

Данных о влияния препарата у беременных с 
НАЖБП в литературе мы не нашли, что указывает на 
актуальность и перспективность проведенного нами 
исследования. Применение препарата низкомолеку-
лярных сахаров в эксперименте показало обратимость 
патологических процессов в печени и способствова-
ло восстановлению гистологической структуры при 
НАЖБП, вызванной высококалорийной диетой.

В нашем предыдущем исследовании доказано, что 
для самок крыс с НАЖБП вне и во время беременнос
ти характерны изменения биохимических показателей 
функции печени и улучшение данных характеристик на 
фоне применения препарата низкомолекулярных саха-
ров, что согласуется с результатами гистологического 
и иммуногистохимического исследований [17]. 

В совокупности полученные комплексные данные 
обосновывают терапию, направленную на защиту ге-
патоцитов от повреждения, как перспективную тера-
певтическую парадигму. Полученные положительные 
доклинические результаты на животных моделях все-
ляют надежду на перспективность и подчеркивают не-
обходимость дальнейших исследований препарата для 
профилактики и лечения последствий НАЖБП, в том 
числе в клинической практике. 

Заключение
В исследовании выявлены значительные изменения 

печени у самок крыс с неалкогольной жировой болез-
нью печени, вызванной высококалорийной диетой, 
как с нарушением структуры, так и с патологией на 
молекулярном уровне с преобладанием их в группе бе-
ременных с неалкогольной жировой болезнью печени. 
В группе с терапией низкомолекулярными сахарами 
отмечено улучшение структуры печени почти у поло-
вины особей.

Терапия гептронгом способствовала снижению 
реакции на металлопротеиназу-2 и количества ма-
крофагов в печени самок крыс обследованных групп, 
что указывает на эффективность терапии гептронгом 
для улучшения структурных и молекулярно-биоло-
гических характеристик печени. Дальнейшие иссле-
дования должны быть сосредоточены на разработке 
эффективных профилактических мер и терапевтиче-
ских подходов, направленных на предотвращение про-
грессирования болезни и улучшение качества жизни 
пациентов.
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