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Резюме. Проведено дослідження з метою визна-
чення характеру перебігу ембріонального кровотворен-
ня у кролів на різних стадіях гестації. Доведено, що в 
першому та другому триместрі вагітності в ембріональ-
ній печінці та жовчному міхурі спостерігається посиле-
ний гемопоез із переважним еритропоезом.  

Значна кількість недиференційованих та лімфоци-
топодібних клітин, які розглядаються як пул стовбуро-

вих та комітованих клітин-попередників всіх паростків 
кровотворення зумовлює доцільність отримання актив-
ного клітинного трансплантата саме в першому та дру-
гому триместрі. 
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Вступ. В останні роки спостерігається бурх-
ливий розвиток медичних та наукових технологій, 
які стосуються дослідження стовбурових клітин.  

Особливу цікавість у дослідників виклика-
ють стовбурові клітини ембріофетального похо-
дження, а саме їх здатність до відновлення 
(заміщення) пошкоджених або втрачених клітин 
реципієнтного організму [1-3, 7]. 

Зазначимо, що будь-яке клінічне досліджен-
ня з використанням стовбурових клітин повинно 
пройти певні передклінічні етапи, одним з яких є 
моделювання за умов in vivo тієї або іншої пато-
логії, що зумовлює в тому числі і пошук раціона-
льного джерела клітинного матеріалу.  

Основним джерелом в ембріофетальному 
періоді плюрипотентних клітин є печінка та жов-
чний міхур, які містять значну кількість гемопое-
тичних і прогеніторних клітин та клітин – попе-
редників [4].  

Аналіз наукової літератури стосовно пошуку 
доступного та джерела клітинного матеріалу, 
придатного для проведення експериментальних 
досліджень, свідчив, що найбільш вивченим та 
дослідженим джерелом стовбурових клітин є 
печінка мишей [5].  

Однак для моделювання цілої низки патоло-
гічних станів миші є непідходящим тваринним 
матеріалом, що потребує пошуку інших придат-
них для експериментальної роботи тварин, у то-
му числі і кролів.  

У той же час наукові роботи щодо деталіза-
ції процесу кровотворення та формування пулу 
стовбурових клітин фетальної печінки кролів 
практично відсутні.  

Мета дослідження. Дослідити склад клітин-
ної популяції фетальної печінки і жовчного міхура 
та визначити оптимальний строк гестації, при яко-
му можливо отримати активний клітинний пул.  

Матеріал і методи. Ембріони для досліджен-
ня отримували від заздалегідь здорових тварин 
(кролі породи «Сірий велетень» на різних строках 
гестації (10, 20, 30 днів вагітності). Ембріони діс-
тавали з плідних оболонок, черевну стінку оброб-
ляли дезинфікуючим розчином, розсікали гостро-
кінцевими ножицями і виймали печінку. 

 Печінку тричі промивали стерильним роз-
чином Хенкса з антибіотиком (канаміцин або 
гентаміцин у кінцевій концентрації 50 од/мл), 
подрібнювали на фрагменти і поступово поміща-
ли в гомогенізатор Поттера, де їх обережно роз-
давлювали поступовими рухами пестика для 
отримання гомогенної суспензії, додаючи 1-2 % 
розчину Хенкса. 

Клітини змивали зі стінок і пестика невели-
кою кількістю розчину Хенкса і пропускали крізь 
фільтр системи для переливання крові чи крово-
замінників та інфузійних розчинів (ПК-11-01, 
ПК-11-05) з наступним пасажем через ін’єкційні 
голки меншого діаметра (0,6-0,8 мм). Кількість 
клітин в суспензії підрахували в камері Горяєва.  

Для визначення морфологічного складу клі-
тин робили мазки суспензії і відбитки печінки, 
фіксували розчином Май-Грюнвальд і забарвлю-
вали за методом Романовського.  

Для ідентифікації клітин мієлоїдного й ерит-
роїдного рядів використовували цитохімічні реа-
кції: колір на пероксидазу [6], катіонні білки [8], 
фетальний і внутрішньоклітинний гемоглобін [9].  

Мікроскопічний аналіз препаратів проводи-
ли на мікроскопі Біолар при збільшенні x 1200 
під імерсією.  

Статистичну обробку результатів проводили 
за методом Стьюдента-Фішера програмним ком-
плексом STAT. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Проведені макроскопічні дослідження показали, 
що на 10-й день вагітності зародок сформований, 
жовчний міхур добре вирізняється, на ньому по-
мітні кровоносні судини. Це період його найви-
щого розвитку, коли він є органом, який постачає 
зародку поживні речовини.  

При мікроскопічному дослідженні клітинно-
го складу жовчного міхура (10 днів гестації) ви-
явлено високий вміст недиференційованих бласт-
них (8,43±1,69 %) і лімфоцитоподібних 
(5,57±1,74 %) клітин.  

Недиференційовані бластні клітини досить 
великі за розміром із достатньо високим ядерно-
цитоплазматичним свіввідношенням.  
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Рис. 1. Недиференційована бластна клітина. Забарвлен-
ня азур-еозином. х 1200 

Рис. 2. Лімфоцитоподібна проеритробластна клітина. 
Забарвлення азур-еозином. х 1200 

Рис. 3. Примітивні проеритробласти. Забарвлення за 
методом Клейнгауера та Бетке. х 1200 

Рис. 4. Дефінітивний еритропоез. Еритробласти I, II і III 
типів та еритроцити. Забарвлення азур-еозином. х 1200 

Рис. 5. Острівець Бессіса, у центрі макрофаг, оточений 
еритробластами. Забарвлення азур-еозином. х 1200 

Рис. 6. Міелобласт оточений дефінітивними еритроблас-
тами. Забарвлення азур-еозином. х 1200 

Цитоплазма вузька, базофільна, без поміт-
них включень. Ядро з 3-4 ядерцями. Ядерний 
хроматин має сітчасту структуру (рис. 1).  

Лімфоцитоподібні клітини діаметром від 
25 мкм зі слабо базофільною цитоплазмою. Ядра 
округлої форми, розташовуються переважно екс-
центрично. Ядерця не виразні. 

Ці клітини можуть бути попередниками сто-
вбурових клітини (рис. 2).  

Основною ознакою гемопоезу раннього емб-
ріонального періоду є переважне диференціюван-
ня стовбурових клітин по еритроїдному ряду. 

У жовчному міхурі виявляються характерні 
для цього віку примітивні проеритробласти мегало-
бластичного типу: I тип – 11,14±3,18 %; II тип – 

11,0±1,58 %; III тип – 29,57±4,13 %, еритроцитів 
мало – 5,43±1,89 %. 

Примітивні проеритробласти (22,57±3,57 %) 
мали поліхроматофільну цитоплазму, велике сві-
тле ядро з 1-3 ядерцями, примітивні еритроблас-
ти були дещо меншого розміру зі слабко оксифі-
льною цитоплазмою, молодим ядром, що містило 
щільний хроматин.  

Характерною ознакою про еритробластів є їх 
здатність до синтезування гемоглобіну “ембріо-
нального” типу (рис. 3).  

У відбитках жовчного міхура ембріонів у 
значно меншій кількості, ніж попередні клітини, 
визначаються моноцити (4,57±1,19 %) і макрофа-
ги (1,57±0,84 %).  
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Останні представлені клітинами великого 
розміру та неправильної форми, мали світло-
блакитну цитоплазму, що містила вакуолі і фаго-
цитозний матеріал.  

Клітинне ядро молоде та характеризувалось 
сітчастим малюнком хроматину. Елементів гра-
нулоцитарного ряду в цей строк дослідження не 
виявлено, що пов’язано зі специфічним впливом 
строми жовчного міхура на напрямок диференці-
ювання гемопоетичних клітин-попередників. 

У печінці ембріону кроля II періоду гестації 
(20 днів) кількість недиференційованих бластних 
і лімфоцитоподібних клітин знижується в три та 
п’ять разів (2,57±0,71 % і 1,0±1,85 % відповідно) 
порівняно з попереднім дослідженням відбитка 
жовчного міхура (р<0,05). 

Еритроїдні елементи становлять основну масу 
клітин: проеритробласти - 10,28±1,45 %; еритроб-
ласти I типу – 12,0±2,54 %; I I типу – 27,15±3,4 %; I 
I I типу – 15,0±4,02 %; еритроцитів – 26,0±5,43 %. 

З’являються клітини дефінітивного еритро-
поезу (рис. 4), з морфологічними ознаками нор-
мобластів. За величиною вони менші мегалоблас-
тів і досягають 8-12 мкм відповідно ступеня їх 
зрілості.  

Базофільні нормобласти починають синтезу-
вати фетальний гемоглобін. У міру того як наси-
чення гемоглобіном розповсюджується на всю 
цитоплазму, вона стає поліхроматофільною, а 
потім – оксифільною. Разом із гемоглобінізацією 
цитоплазми виникає одночасне ущільнення хро-
матинової сітки ядра.  

Зникають ядерця, ядерна речовина приймає 
радикальну вичерченість, характерну для нормо-
бласта.  

Нормобласт перетворюється в еритроцит 
шляхом звільнення клітини від пікнотичного яд-
ра. У цей період розвитку кількість еритроцитів 
значно збільшується.  

У відбитках ембріональної печінки кролів II 
періоду гестації бачимо “острівці Бессіса”. У 
центрі острівця визначали макрофаг, що містив у 
цитоплазмі пікнотичні чи дегенеративно змінені 
ядра еритробластів.  

Оточуючі еритробласти ортохроматофільні 
чи поліхроматофільні, але не базофільні (рис. 5).  

Поряд із дефінітивними, деякий час ще про-
довжує здійснюватись і примітивний еритропоез. 
Елементи даних рядів відрізняються один від 
одного не тільки морфологічно, але й типом син-
тезуючого гемоглобіну. 

В ембріональній печінці кроля 20-денного 
розвитку відсутні зрілі форми гранулоцитопоезу, 
гранулоцитарний паросток представлений мієло-
бластами (0,43±0,39 %) і мієлоцитами 
(0,14±0,27 %).  

Мієлобласт має велике ядро, що оточене 
вузьким обідком базофільної цитоплазми, у ньо-
му 2-5 ядерцят. Характерною ознакою є зернис-
тість у цитоплазмі мієлобласта (рис. 6).  

У мієлоцитах завершується дозрівання специ-
фічної зернистості. Мієлоцит досягає 13-15 мкм і 

більше. Ядро округлої форми, цитоплазма фіоле-
тово-рожевого кольору. 

Кількість моноцитів і макрофагів майже не 
змінюється порівняно із жовчним міхуром, їх 
стає 3,14±0,99 % і 1,29±0,69 % відповідно. Гене-
тична близькість цих елементів підтверджується 
також ідентичністю цитохімічних ознак. 

На 30-у добу дослідження в ембріональній 
печінці виявляються переважно еритроцити, кіль-
кість яких поступово збільшується та становить 
42,14±3,48 % . 

Окрім того, збільшується відсоток моноцитів 
та макрофагів (р<0,05), клітини мієлоїдного па-
ростка в популяції одиничні. Зазначені зміни сві-
дчать про диференціацію клітинного складу емб-
ріональної печінки та наявність еритропоезу де-
фінітивного типу. 

Таким чином, проведені дослідження дозво-
лили встановити, що в ембріональній печінці 
кролів у першому і другому триместрі вагітності 
спостерігається посилений гемопоез з перевагою 
еритропоезу.  

Клітини дефінітивного еритропоезу поступо-
во змінюють примітивні до кінця другого періоду 
вагітності.  

Наявність великої кількості недиференційо-
ваних і лімфоцитоподібних клітин, які можна 
розглядати як пул стовбурових та комітованих 
клітин-попередників всіх паростків кровотворен-
ня, робить дану популяцію клітин придатною для 
моделювання різноманітних порушень гемопоезу 
в кролів. 

Висновки 
1. Встановлено, що в першому періоді геста-

ції активне кровотворення проходить у жовчному 
міхурі та на початку другого розпочинається в 
печінці. 

2. Характерною ознакою клітинного пулу 
першого та другого періоду гестації є наявність 
недиференційованих бластних і лімфоцитоподіб-
них клітин, а також клітин мегалобластичного 
типу на різній стадії диференціювання та синтез 
«ембріонального» гемоглобіну. 

3. Клітинний пул третього періоду гестації 
характеризувався збільшенням кількості без’яде-
рних еритроцитів, моноцитів, макрофагів та пере-
важним еритропоезом дефінітивного типу. 

4. Враховуючи характерні особливості клі-
тинного пулу ембріональної печінки на різних 
стадіях розвитку, найбільш сприятливим пері-
одом для отримання активного клітинного транс-
плантата є 10-20-а доба гестації. 

5. Характерні особливості клітин ембріона-
льної печінки кролів дозволяють використовува-
ти даних тварин для експериментального моде-
лювання з вивченням механізму дії клітинного 
трансплантата на організм реципієнта.  
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ХАРАКТЕРИСТИКА ЭМБРИОНАЛЬНОГО КРОВЕТВОРЕНИЯ КРОЛИКОВ 

Р.В. Салютин, С.С. Паляница 
Резюме. Изучены особенности эмбрионального кроветворения у кроликов на разных стадиях гестации. Уста-

новлено, что в первом и втором триместрах беременности в эмбриональной печени и желчном пузыре имеет место 
выраженный гемопоэз с преобладанием эритропоэза. 

Значительное количество недифференцированных и лимфоцитоподобных клеток, которые рассматриваются 
как пул стволовых и коммитированых клеток – предшественников всех ростков кроветворения обуславливает целе-
сообразность получения клеточного трансплантата именно в первом и втором триместре.  

Ключевые слова: эмбриональная печень, кроветворение, гестация, гемопоэз, эритропоэз.  

CHARACTERISTIC OF EMBRYONAL HEMATOGENESIS IN RABBITS  

R.V. Salutin, S.S. Palianytsia 
Abstract. The features of embryonic hematogenesis in rabbits are studied at different stages of gestation. It is cor-

roborated that in the first and second trimesters of pregnancy enhanced hemogenesis with the predominance of erythrogene-
sis, is observed in the embryonic liver and gallbladder. A significant number of undifferentiated and lymphocyte-like cells 
regarded as a pool of stem and committed cells-predecessors of all sprouts of hematogenesis, stipulate the expediency of 
receiving an active cellular transplant exactly in the first and second trimester. 

Key words: embryonal liver, hematogenesis, gestation, hemogenesis, erythrogenesis. 
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