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SUMMARY
The main positions of fractal growth theory in biological medium and changes of physico-chemical

composition of bile in children with inflammatory disorders of hepatobiliar system in remission are presented.
An analysis of comparative estimation of fractal size of bile crystals in children with chronic cholecystitis,
chronic viral hepatitis B and C in comparison with control group has been performed.

     ЗАСТОСУВАННЯ ТЕОРІЇ ФРАКТАЛЬНОГО РОСТУ ДЛЯ ОЦІНКИ ФІЗИКО-ХІМІЧНИХ ВЛАСТИВОСТЕЙ
ЖОВЧІ У ДІТЕЙ ІЗ ЗАПАЛЬНОЮ ПАТАЛОГІЄЮ ГЕПАТОБІЛІАРНОЇ СИСТЕМИ В ПЕРІОДІ РЕМІСІЇ

 Н. В. Лагунова, О. Д. Лебедева

РЕЗЮМЕ
В статті викладені основні положення теорії фрактального росту в біологічних середовищах та

зміни фізико-хімічного складу жовчі у дітей із запальними ураженнями гепатобіліарної системи в періоді
ремісії. Наведено аналіз порівняльної оцінки фрактальної розмірності кристалів жовчі у дітей з хронічним
холециститом, хронічними вірусними гепатитами В і С в порівнянні з групою контролю.
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Заболевания органов гепатобилиарной зоны
привлекают к себе все большее внимание гастроэн-
терологов из-за неуклонного роста заболеваемости
среди детского и взрослого населения. Интерес к ис-
следованиям по данной теме связан с высокой рас-
пространённостью данной патологии как у взрослых,
так и у детей, а также наличием различной тактики
диагностики и нерациональной малоэффективной
терапии. Нарушение физиологических процессов
желчеотделения существенно снижает качество жиз-
ни больных детей и приводит к патологии не только
системы желчеоттока, но и сопутствующих органов.

За последние годы чётко прослеживается тенден-
ция роста и значительного «омоложения» гепатоби-
лиарной патологии. Распространённость заболева-
ний желчевыводящих путей среди детского населе-
ния Украины за последние 5 лет выросла почти в 2
раза и составляет от 26,6 до 45,5 на 1000 детского на-
селения в зависимости от региона. Это связано с улуч-
шением диагностики, настороженностью врачей на
эту патологию, возросшим ростом влияния стрес-
сорного фактора в детском возрасте, приводящего к
нарушению тонуса структур желчевыделения, в ито-
ге – к нарушению процессов оттока желчи – к холес-

тазу. Значение данной патологии определяется не
только медицинскими, но и социальными аспекта-
ми, в связи с частотой ее выявляемости в трудоспо-
собном возрасте и высокими показателями времен-
ной и стойкой нетрудоспособности, причины кото-
рой могут находиться в детском возрасте. Таким об-
разом, эффективность терапии воспалительной па-
тологии желчевыделительной системы имеет не толь-
ко большое клиническое, но и социальное значение.

Пристальное изучение патологии желчевыдели-
тельной системы определяется и сложностью мно-
гих вопросов этиологии и патогенеза нарушения нор-
мального оттока желчи в детском возрасте. При вос-
палительном поражении паренхимы печени наруше-
ние желчной секреции может быть обнаружено не
только в гепатоцитах, но и в каналах, протоках или во
внутрипечёночных желчных ходах. При этом нару-
шается работа мембранных транспортных механиз-
мов желчных кислот и других компонентов желчи,
изменяя ее литогенные свойства. Еще в 1963 году
Массберг высказал гипотезу о том, что повышенное
давление в желчевыводящих путях в ряде случаев
обуславливает поражение и гибель гепатоцитов с
последующей гипертрансаминаземией, усугубляя



220

ТАВРИЧЕСКИЙ МЕДИКО-БИОЛОГИЧЕСКИЙ ВЕСТНИК2012, том 15, № 4 (60)

течение хронического воспалительного процесса в
паренхиме печени [2,4.5].

На современном этапе изучены основные пато-
генетические механизмы развития нарушения рео-
логии желчи и формирования билиарного сладжа, а
также уточнены различные факторы, способствую-
щие его развитию, в первую очередь синтеза лито-
генной желчи клетками печени. Открытие мицелляр-
ной теории строения желчи и законов транспорта
холестерина и желчных кислот дает возможность ди-
агностировать изменение литогенных свойств жел-
чи на доклиническом этапе и связать изменение её
физико-химических свойств во временном показа-
теле, и значит, связать качественные изменения
свойств желчи с изменением её кинематики и со-
здать систему доклинических диагностических кри-
териев (морфологических и физико-химических) хо-
лестатических нарушений в группе детей с воспали-
тельными заболеваниями гепатобилиарной зоны в
период ремиссии [1, 6, 7].

Среди кристаллических структур желчи, являю-
щихся объектом нашего изучения, интерес представ-
ляют микрокристаллы, возникающие в биологичес-
ких жидкостях. Так, в процессе ранней диагностики
холестатических заболеваний у детей, медиками ана-
лизируются микрокристаллы желчи. Ряд заболева-
ний сопровождается некоторыми нестационарными
и квазистационарными явлениями в органах, приво-
дящими к возникновению жидких и твердых кристал-
лических фаз [1, 11]. В природном разнообразии кри-
сталлов, образовавшихся в биологической среде –
желчи, можно обнаружить структуры, похожие на
фракталы. Так как для них уже наработаны компью-
терные модели формирования, возможно, удастся
объяснить особенности роста биологической крис-
таллической фазы, измерить её и соизмерить её фрак-
тальный размер со степенью выраженности холеста-
тических изменений у детей [3, 8, 9].

Закономерности раннего появления жидкокрис-
таллических фаз и регистрация недопустимых в здо-
ровой желчи твёрдокристаллических кристаллов
объясняет теория фрактального роста. На поверхно-
сти растущего кристалла возникает особый слой ча-
стиц, которые кристалл адсорбирует из питающей
биологической среды. Частицы «ползают» по повер-
хности кристалла, пока не найдут своего места фик-
сации на растущих гранях. Наличие адсорбционного
слоя вносит в процесс кристаллизации определен-
ные особенности. Благодаря идеально регулярному
строению кристалл должен нарастать идеальными
плоскими слоями – ритмично, слой за слоем [3, 8, 9,
10, 11].

Процесс роста кристалла в желчи, как и в приро-
де, может приводить к образованию расползающих-
ся разреженных структур, называемых фрактальны-
ми. Выход из «пространства хаоса» подсказан при-
родой в виде существования фрактальной теории, что

мы и применяли в наших исследованиях [8, 11].
Среди многих новых идей и подходов централь-

ное место занимает фрактальная структура или фрак-
тал. Что же такое фрактал? При наблюдении опреде-
лённых объектов с возрастающим увеличением мож-
но видеть, что они проявляют повторяющийся на
разных уровнях рисунок. Таким образом, одна и та
же структура наблюдается и повторяется в любом
масштабе. Фрактальный объект может, например,
выглядеть совершенно одинаково независимо от того,
наблюдаем ли мы его в метровом, миллиметровом
или микронном (одной миллионной доли метра)
масштабе. Этим свойством обладают многие при-
родные объекты, что и было показано в результате
нашей работы. Инвариантность по отношению к
масштабу является свойством фрактальных объек-
тов. Подобно тому, как круглые тела симметричны
относительно оси вращения, фракталы симметрич-
ны относительно центра растяжения, или изменения
масштаба [8, 9].

Методы исследования кристаллов в поляризован-
ном свете успешно применяют не только в минера-
логии, металлографии, геологии, стекольной про-
мышленности, но с недавних пор и в медицине. В
настоящее время поляризационная микроскопия
достигла такого уровня, который позволяет прово-
дить не только качественную, но и количественную
оценку, позволяет описать регулярные фазы биоло-
гических сред, в частности, желчи на самых ранних
(доклинической стадии) этапах развития камнеобра-
зования, а также применить параметры изменения
фрактального роста регулярных фаз желчи как кри-
терий эффективности лечения патологии желчевы-
делительной системы и прогнозировать её течение
[1, 2, 6, 8, 9, 11]. Поиск путей решения этих вопросов
и является предметом нашего исследования.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Настоящая работа основана на результатах био-

химических, биофизических и микроскопических
методов исследования 47 детей с воспалительной
патологией гепатобилиарной зоны в периоде ремис-
сии. В группу исследуемых детей вошли 15 детей с
хроническим холециститом в стадии ремиссии, 17
детей с хроническим вирусным гепатитом В в ста-
дии ремиссии и 15 детей с хроническим вирусным
гепатитом С в стадии ремиссии. Группу контроля
составили 20 относительно здоровых детей, у кото-
рых не были выявлены нарушения функции желче-
динамики. Все группы детей были сопоставимы по
полу и возрасту.

Для оценки состояния обследуемых больных
применялись стандартизованные клиническо-лабо-
раторные методы исследования. Для оценки изме-
нения физико-химических свойств желчи нами были
применены микроскопические методы исследования
в прямом и поляризованном свете, которые опреде-
лялись целью и задачами работы.
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Для исследования литогенных свойств желчи
проводилось классическое дуоденальное зондирова-
ние с последующим определением биохимических
и биофизических параметров пузырной желчи пор-
ции В. Для биофизической оценки состояния желчи
в работе применялся метод микроскопии в поляри-
зованном свете, который позволяет проводить мор-
фокинетический анализ фазового состава желчи. В
качестве диагностических параметров при анализе
фазового состава желчи выступают кинематика про-
цессов агрегации во временном показателе и мор-
фология возникающих при этом структур. Микро-
скопия пузырной желчи у обследованных детей в
поляризованном свете проводилась нами через 1 час,
3 часа и 24 часа после приготовления препарата, со-
гласно общепринятым законам кристаллизации.
Цифровой морфометр измерял фрактальную раз-
мерность кристаллов желчи геометрическим мето-
дом по формуле, согласно которой фрактальная раз-
мерность границы D определяется как тангенс угла
наклона зависимости квадрата периметра L2 от пло-
щади S, построенной в двойных логарифмических
координатах.

 где  D – фрактальная размерность; L – периметр;
S – площадь.

Техническая поддержка исследовательской рабо-
ты осуществлялась с помощью наблюдательного
поляризационного микроскопа «Leitz Ortolux 2
Pol3k». Для сохранения изображения препарата и его
последующего анализа применялась цветная каме-
ра: ССD камера ПЗС (прибор с зарядовой связью).
Захват кадров для записи в компьютер производился
с помощью видео-тюнера AVERMEDIA с разреше-
нием 640 : 480 пикселей. Техническая аппаратура и
компьютерные программы математической обработ-
ки сертифицированы и разрешены к применению
на территории Украины.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
При сравнении биохимических данных желчи у

детей с воспалительными поражениями гепатобили-
арной области в периоде ремиссии и группы конт-
роля мы установили, что у данных категорий детей
отсутствовали нарушения биохимического состава
желчи. Оценка микроскопического исследования
желчи в поляризованном свете детей с воспалитель-
ными поражениями гепатобилиарной системы в пе-
риоде ремиссии продемонстрировала нарушения
физико-химических характеристик желчной среды,
которые расценивались  нами как начальные докли-
нические проявления холелитиаза. Для оценки коли-
чественной характеристики фазового состава желчи
мы применили теорию фрактального роста кристал-
лов. В качестве диагностических параметров при ана-
лизе фазового состава желчи выступали кинетика

S
Lconst

D ln
ln 2



процессов агрегации во временном показателе и
морфология возникающих при этом структур.

В результате исследования желчи  пузырной
порции детей из группы контроля дендритный (нор-
мальный) тип кристаллизации желчи отмечен нами
у всех детей (100,0%), причем появление единичных
оптически активных жидкокристаллических фаз на-
блюдалось не ранее трёх часов с момента приготов-
ления препарата.

При проведении микроскопии желчи в поляри-
зованном свете детей с воспалительными поражени-
ями гепатобилиарной зоны в 100% случаев мы выя-
вили дисклинационный (патологический) тип крис-
таллизации, причём характерная структурная неодно-
родность желчи наблюдалась уже в первый час пос-

Рис. 1. Микроскопия в поляризованном свете
желчи порции В у больного с хроническим

холециститом в стадии ремиссии, Х70, время
экспозиции 1 час.

Рис. 2. Микроскопия в поляризованном свете
желчи порции В у больного с хроническим

холециститом в стадии ремиссии, Х70, время
экспозиции 3 часа.
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ле приготовления препарата. Начало роста твёрдо-
кристаллических структур определялось уже через
три часа после приготовления препарата, что свиде-
тельствовало о патологической (ускоренной) кине-
тике процессов агрегации. Через 24 часа в препарате
определялся завершённый рост твёрдокристалличес-
кой структуры кристалла, что позволяло определить
его фрактальную размерность.

Кинематика кристаллообразования и морфоло-
гия жидко- и твёрдокристаллических фаз у детей с
хроническим холециститом в стадии ремиссии пред-
ставлены на рис. 1, 2.

Как видно на рис.1, через 1 час экспозиции пре-
парата при микроскопии в поляризованном свете
регистрируется неоднородность строения желчи в
виде большого количества оптически активных сфе-
ролитов.

На рис. 2 представлен пример структурного пе-
рехода строения желчи порции В типа «мицелляр-
ный раствор – жидкий кристалл – твердый кристалл»

(дисклинационный тип кристаллизации желчи), ха-
рактеризующийся началом роста твёрдокристалли-
ческих структур.

При сравнительном анализе фазового состава
желчи у всех детей с хроническим гепатитом незави-
симо от типа вируса были выявлены аналогичные
нарушения кинематики процессов агрегации и мор-
фологии, возникающих при этом регулярных твёр-
докристаллических структур, как и в группе детей с
хроническим холециститом.

Количество твердых кристаллов, образовавших-
ся через 24 часа после приготовления препаратов,
регистрировалось в меньшем количестве, чем у де-
тей из группы с хроническим холециститом, но твёр-
докристаллические фазы отмечались более высокой
фрактальной размерностью, что по нашему мнению
отражает степень выраженности холестаза.

Данные фрактальной размерности кристаллов
желчи обследованных нами больных представлены в
табл. 1.

Таблица 1
 Фрактальная размерность кристаллов желчи у детей воспалительными заболеваниями

гепатобилиарной зоны в стадии ремиссии (М ± m)

Примечание: Р – достоверность различия с аналогичными показателями группы контроля; Р1 – досто-
верность различия с группой с хроническим холециститом.

Группы детей
Количество
обработанных
фракталов

Dmin Dmax Dсред

Хронический
холецистит,
n = 15

117,87 ± 2,99
Р>0,05

1,12 ± 0,08
Р<0,05

1,33 ± 0,08
Р<0,05

1,22 ± 0,07
Р<0,05

Хронический
гепатит В и С,
n = 32

11,25 ± 0,46
Р<0,05
Р1>0,05

1,15 ± 0,03
Р<0,05
Р1>0,05

1,31 ± 0,02
Р<0,05
Р1>0,05

1,23 ± 0,02
Р<0,05
Р1>0,05

Контроль,
n = 20 120,70 ± 3,80 0,02 ± 0,01 0,02 ± 0,01 0,02 ± 0,01

ВЫВОДЫ
Учитывая результаты проведенного сравнитель-

ного комплексного исследования физико-химичес-
ких свойств пузырной порции желчи у детей с воспа-
лительными заболеваниями гепатобилиарной систе-
мы, мы пришли к заключению, применяя законы
фрактального роста, что у данных категорий боль-
ных при отсутствии клинических симптомов холес-
таза и нормальных показателях биохимии желчи, при
проведении поляризационной микроскопии с опре-
делением фрактальной размерности кристаллов жел-
чи, наблюдаются ранние признаки холестатических
нарушений, которые проявляются в следующем:

1) у детей с воспалительной патологией гепатоби-
лиарной системы регистрируется патологический (дис-
клинационный) тип кристаллизации и отмечается вре-
менной сдвиг процессов агрегации на ранний период
развития регулярных фаз биологической среды;

2) у детей с хроническим вирусным гепатитом
независимо от вируса количество твердых кристал-
лов, образовавшихся через 24 часа после приготов-
ления препаратов, регистрировалось в меньшем ко-
личестве, чем у детей из группы с хроническим холе-
циститом, но твёрдокристаллические фазы отмеча-
лись более высокой фрактальной размерностью, что
по нашему мнению отражает степень выраженнос-
ти холестаза;

3) проведенная оценка количественной характе-
ристики регулярных фаз желчи с применением зако-
нов фрактального роста кристаллов позволила сде-
лать вывод, что фрактальная размерность кристал-
лических структур, возникших через 24 часа после
экспозиции препарата, достоверно выше в группе
детей с воспалительными заболеваниями в периоде
ремиссии в сравнении с группой контроля (Р<0,05).
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