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РЕФЕРАТ 
 На сегодняшний день изучение процесса клеточной 
пролиферации в органах и тканях, а также возможность 
ее стимуляции очень важно при многих видах патоло-
гии. Первичное повреждение типов соматических клеток 
в гломерулярном аппарате почек связано с различными 

патологиями. Поврежденные эндотелиальные и мезангиальные клетки восстанавливают-
ся за счет пролиферации соседних клеток. Для исследования репаративных процессов в 
почечных тельцах оценивали изменение количества Ki-67+ клеток. Ki-67 экспрессирует-
ся в ядре клетки на всех стадиях клеточного цикла, кроме G0. Следовательно, количе-
ство клеток Ki-67+ отражает пролиферативную активность. Поиск новых способов сти-
муляции регенерации органов и методов ее оценки является актуальным направлением. 
При оценке белка Ki-67 в клетках почечных телец выделяются три типа экспрессии: зер-
нистый, диффузный и зернисто-диффузный. Мы установили, что увеличенное (на 
40,21%) количество Ki-67+ клеток в зоне повреждения на 3-и сутки, свидетельствует о 
активно протекающих процессах регенерации, затем с 6-х суток значения данного пара-
метра снижаются, но все еще остаются выше, чем во время операции. Мы связываем 
такую динамику изменения исследуемого параметра с альтерацией и активно протекаю-
щими воспалительными процессами, локализующимися в этой зоне. В зоне без повре-
ждения мы отметили волнообразную динамику изменения количества Ki-67+ клеток в 
почечных тельцах в зоне без повреждения с 2-мя периодами увеличения (на 3-и и 18-е 
сутки) и снижением до значений, полученных во время операции к 60-м суткам. Мы 
считаем, что это указывает на раннюю (3-и сутки) регенеративную активность клеток, а 
также процесс ремоделирования ткани. Полученные нами результаты могут помочь 
в усовершенствовании диагностики и лечения животных с патологиями почек. 

ХИРУРГИЯ 
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ВВЕДЕНИЕ  
Изучение процесса клеточной проли-

ферации в органах и тканях, а также воз-
можность ее стимуляции очень важно 
при многих видах патологии [1, 2]. 

Почки являются важным органом, 
поддерживающим гомеостаз в организ-
ме. Однако в настоящее время у живот-
ных все чаще встречаются различные 
патологии почек. 

В нефроне все структуры имеют раз-
личную регенеративную способность. В 
отличие от канальцев, почечные тельца 
проявляют наименее выраженную реге-
нерацию. 

При гибели почечных телец происхо-
дит гибель всего нефрона, что приводит 
к развитию гломерулосклероза и хрони-
ческой почечной недостаточности. Одна-
ко, при слабой пролиферативной актив-
ности клеток почечных телец, в экспери-
ментальных моделях патологий почек 
выявляли признаки регенерации, при 
этом точных данных об источнике этого 
процесса не получено. Наиболее важным 
клеточными элементами почечных телец 
являются подоциты, которые обеспечи-
вают фильтрацию [1, 5]. 

Первичное повреждение типов сома-
тических клеток в гломерулярном аппа-
рате почек связано с различными пато-
логиями. Поврежденные эндотелиаль-
ные и мезангиальные клетки восстанав-
ливаются за счет пролиферации сосед-
них клеток. Подоциты представляют 
собой высокоспециализированные, тер-
минально дифференцированные клетки, 
находящиеся в фазе G0 клеточного цик-
ла. Эти клетки способны к реорганиза-
ции своих актиновных цитоскелетных 
волокон для запуска механизма клеточ-
ного деления [8]. 

Потеря до 20% подоцитов может 
быть компенсирована, потеря 20-40% 
подоцитов приводит к рубцеванию, а 
потеря более 60% приводит к гломеру-
лосклерозу [4, 9]. 

Подоциты могут подвергаться гипер-
трофии, то есть увеличению размера 
клеток, чтобы покрыть нижележащий 
слой базальной мембраны клубочка в 

областях, где соседние клетки отделились 
или погибли. Однако, когда травма пре-
вышает определенный порог, со време-
нем процесс гипертрофии подоцитов ока-
зывается не эффективным, так как потеря 
подоцитов и сегментарный склероз при-
водят к снижению ультрафильтрационной 
способности и снижению скорости клу-
бочковой фильтрации [5, 6]. 

Первые доказательства регенерации 
почечных клубочков были представлены 
в исследовании Fioretto в 1998 году, в 
котором был показан процесс восстанов-
ления гломерулярных поражений. Это 
исследование дало начало для быстро 
развивающегося направления по гломеру-
лярной регенерации [8]. 

Целю нашей работы было изучение 
уровня экспрессии Ki-67 антигена в клет-
ках почечных телец после частичной 
нефрэктомии с использованием для уши-
вания раны почки нити «Аллоплант» и 
оценка таким образом уровня пролифера-
ции. 

Дефект почки после нефрэктомии 
ушивали нитью «Аллоплант». Этот мате-
риал обладает низкой антигенностью, 
предотвращает разрастание коллагеновых 
волокон, стимулирует регенеративные 
процессы органов и тканей. 

Для исследования репаративных про-
цессов в почечных тельцах оценивали 
изменение количества Ki-67+ клеток. Ki-
67 экспрессируется в ядре клетки на всех 
стадиях клеточного цикла, кроме G0. Сле-
довательно, количество клеток Ki-67+ 
отражает пролиферативную активность 
[7]. 

На протяжении десятилетий определе-
ние экспрессии белка Ki-67 широко ис-
пользуется в медицине для определения 
опухолевых клеток, однако имеются огра-
ниченные данные о его применении при 
неопухолевых патологиях. 

Таким образом, поиск новых способов 
стимуляции регенерации органов и мето-
дов ее оценки является актуальны направ-
лением. 
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ  

Исследование проведено на 18 кроли-
ках породы шиншилла. Для моделирова-
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ния повреждения мы проводили частич-
ную нефрэктомию. Рану почки ушивали 
нитью «Аллоплант». Для иммуногистохи-
мического исследования пробы отбирали 
из 2-х зон: зона повреждения и зона без 
повреждения (на расстоянии 1 см). 

Окрашивание белка Ki-67 проводили 
на срезах толщиной 4 мкм моноклональ-
ными мышиными антителами Ki-67 
(Dako, Дания). Проводили подсчет Ki-67+ 
клеток в почечных тельцах в 1 мм2. 

Статистическую обработку данных 
проводили с помощью однофакторного 
дисперсионного анализа (ANOVA) и мно-
жественного сравнения (критерий Нью-
мена-Кейлса) на MS Excel. Достоверными 
считали различия при p<0,05. 
РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЯ  

При оценке белка Ki-67 в клетках по-
чечных телец можно выделить три типа 
экспрессии: зернистый, диффузный и 
зернисто-диффузный. 

Для зернистого типа окрашивания 
клеток характерна слабая интенсивность, 
при этом ядра практически не окрашива-
ется, но ядрышки хорошо видны. Диф-
фузный тип – ядра клеток окрашиваются, 
но ядрышки не визуализируются. Зерни-
сто-диффузный тип – ядра клеток с уме-
ренным окрашиванием и в них обнаружи-
вается зернистость (интенсивно окрашен-
ные ядрышки). Такие типы экспрессии 
зависят от того, на каком этапе клеточно-
го цикла находится клетка. 

Анализ количества Ki-67+ клеток в 
почечных тельцах помог установить вол-

нообразный характер изменения того 
параметра (Таблица 1). 

Уже к 3-м суткам количество Ki-67+ 
клеток в почечных тельцах увеличивает-
ся как в зоне повреждения, так и в зоне 
без повреждения на 40,21% и 34,21% со-
ответственно. 

К 6-м суткам по сравнению с 3-ми мы 
установили снижение количества Ki-67+ 
клеток в зоне повреждения почки на 
13,16% и увеличение в зоне без повре-
ждения на 10,37%. 

С 6-х по 12-е сутки достоверных изме-
нений исследуемого параметра не уста-
новлено. 

С 12-х по 15-е сутки достоверное от-
личие количества Ki-67+ клеток отмече-
но только в зоне без повреждения – сни-
жение 12,53%. 

Сравнивая полученные данные на 18-
е и 15-е сутки, мы установили достовер-
ные отличия исследуемого параметра 
только в зоне без повреждения – увеличе-
ние на 16,16%. 

На 60-е сутки после проведения ча-
стичной нефрэктомии количество Ki-67+ 
клеток в почечных тельцах снижается в 
зоне повреждения на 9,91%, а в зоне без 
повреждения на 33,48%. 

Сопоставляя данные о количестве Ki-
67+ клеток в почечных тельцах после 
частичной нефрэктомии между зонами 
исследования, мы установили, что на 3-и 
сутки значение данного параметра в зоне 
без повреждения меньше на 4,28% чем в 
зоне повреждения. 

Таблица 1 
Количество Ki-67+ клеток в почечных тельцах 

Срок взятия материала 
Зона повреждения 

(кл./мм2) 
Зона без повреждения 

(кл./мм2) 

Во время нефрэктомии 100,67±1,25 

3 сутки 141,15±2,39* 135,11±0,51*# 

6 сутки 122,58±0,51* 149,12±1,79*# 

12 сутки 120,42±3,05 148,79±0,58# 

15 сутки 121,15±0,55 130,14±0,51*# 

18 сутки 119,44±0,56 155,22±2,78*# 

60 сутки 107,60±4,15* 103,25±2,71* 

Примечание: статистические различия с предыдущим сроком взятия материала: * 
– p<0,05; статистические различия между зонами взятия материала: # – p<0,05. 
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Сравнительный анализ количества Ki-
67+ клеток на 6-е сутки показал, что в 
зоне без повреждения этот параметр вы-
ше на 21,65%. 

На 12-е, 15-е и 18-е сутки значение 
данного параметра в почечных тельцах в 
зоне без повреждения выше на 23,56%, 
7,42% и 29,96% соответственно. 

На 60-е сутки мы не установили досто-
верных отличий количества Ki-67+ кле-
ток между исследуемыми участками. 

По нашему мнению, увеличенное (на 
40,21%) количество Ki-67+ клеток в зоне 
повреждения на 3-и сутки, свидетельству-
ет о активно протекающих процессах ре-
генерации, затем с 6-х суток значения 
данного параметра снижаются, но все еще 
остаются выше, чем во время операции. 
Мы связываем такую динамику измене-
ния исследуемого параметра с альтераци-
ей и активно протекающими воспалитель-
ными процессами, локализующимися в 
этой зоне. Когда повреждение превышает 
определенный порог, со временем про-
цесс гипертрофии подоцитов оказывается 
не эффективным, так как потеря этих кле-
ток и сегментарный склероз приводят к 
снижению ультрафильтрационной спо-
собности и скорости клубочковой филь-
трации нефрона. 

В зоне без повреждения мы отметили 
волнообразную динамику изменения ко-
личества Ki-67+ клеток в почечных тель-
цах в зоне без повреждения с 2-мя перио-
дами увеличения (на 3-и и 18-е сутки) и 
снижением до количества, которое было 
во время операции к 60-м суткам. Это 
указывает на раннюю (3-и сутки) регене-
ративную активность клеток, а также про-
цесс ремоделирования ткани. По нашему 
мнению, такая динамика связана с менее 
выраженными процессами воспаления 
благодаря стимулирующему регенерацию 
эффекту нити «Аллоплант». Подобную 
динамику изменения пролиферативной 
активности клеток получал В.Д. Труфа-
нов с соавторами при изучении репара-
ции тканей [3]. 

В большинстве почечных эпителиоци-
тов процесс замены поврежденных или 
погибших клеток поддерживается благо-

даря наличию стволовых клеток или кле-
ток-предшественников. Кроме того, 
установлено наличие субпопуляции 
CD24+CD133+ почечных предшествен-
ников в капсуле почечного клубочка, 
которые обеспечивают регенеративный 
потенциал для поврежденных клеток 
почечного эпителия. Хроническое повре-
ждение вызывает дисфункцию эпители-
альных клеток канальцев, что вызывает 
высвобождение фиброгенных цитокинов 
и рекрутирование воспалительных кле-
ток в поврежденных почках. Однако 
наличие почечных эпителиальных пред-
шественников в почках может объяснить 
восстановление при повреждении почек, 
наблюдаемое у экспериментальных жи-
вотных. Таким образом, управление ра-
невым процессом с целью смещения его 
в сторону регенерации, требует возмож-
ности замедлять быстрый фиброзный 
ответ, чтобы почечные клетки-
предшественники могли обеспечить ре-
генерацию ткани, а не образование руб-
ца [4]. 
ВЫВОДЫ 
 При проведении частичной нефрэктомии с 
ушиванием операционной раны нитью 
«Аллоплант», мы установили, что процесс 
регенерации в почечных тельцах имеет вол-
нообразный характер и восстановление функ-
ции нефронов происходит за счет соседних, 
наименее поврежденных клеток, на это ука-
зывает значительное увеличение количества 
Ki-67+ клеток в зоне без повреждения. Полу-
ченные нами результаты могут помочь в усо-
вершенствовании диагностики и лечения 
животных с патологиями почек. 
REGENERATIVE PROCESSES IN THE 
RENAL BODIES AFTER PRIVATE NE-
PHRECTOMY WITH THE USE OF THE 
ALLOPLANT SUTURE FOR SEWING. 
Sidelnikov A.I. – candidate of biological sciences, 
docent, Kvochko A.N. – doctor of biological 
sciences, professor, professor of the Russian 
Academy of Sciences, Nekrasova I.I. – candidate 
of veterinary sciences, docent «Stavropol State 
Agrarian University» 
ABSTRACT  

To date, the study of the process of cell prolif-
eration in organs and tissues, as well as the possi-
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bility of its stimulation is very important in 
many types of pathology. Primary damage 
to somatic cell types in the glomerular appa-
ratus of the kidneys is associated with vari-
ous pathologies. Damaged endothelial and 
mesangial cells are restored due to the pro-
liferation of neighboring cells. To study the 
reparative processes in the renal corpuscles, 
the change in the number of Ki-67+ cells 
was assessed. Ki-67 is expressed in the cell 
nucleus at all stages of the cell cycle, except 
for G0. Therefore, the number of Ki-67+ 
cells reflect proliferative activity. The search 
for new ways to stimulate organ regenera-
tion and methods for its evaluation is an 
important direction. When evaluating the Ki
-67 protein in the cells of the renal corpus-
cles, three types of expression are distin-
guished: granular, diffuse, and granular-
diffuse. We found that an increased (by 
40.21%) number of Ki-67+ cells in the dam-
aged area on the 3rd day indicates active 
regeneration processes, then from the 6th 
day the values of this parameter decrease, 
but still remain higher. than during surgery. 
We associate such dynamics of changes in 
the studied parameter with alteration and 
active inflammatory processes localized in 
this zone. In the zone without damage, we 
noted a wave-like dynamics of changes in 
the number of Ki-67+ cells in the renal cor-
puscles in the zone without damage with 2 
periods of increase (on the 3rd and 18th 
days) and a decrease to the values obtained 
during the operation by 60 -m days. We 
believe that this indicates an early (3rd day) 
regenerative activity of cells, as well as the 
process of tissue remodeling. Our results can help 
improve the diagnosis and treatment of animals 
with kidney pathologies. 
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