
FUNDAMENTAL 
AND CLINICAL MEDICINE

28

VOL. 3, № 2® ОРИГИНАЛЬНАЯ СТАТЬЯ

FASCIOLA HEPATICA: МОРФОМЕТРИЧЕСКИЙ АНАЛИЗ 
ЯИЦ ФАСЦИОЛ ПОСЛЕ ДЕЙСТВИЯ ТРИКЛАБЕНДАЗОЛА
БИБИК О.И., ШТЕРНИС Т.А., НАЧЕВА Л.В.

ФГБОУ ВО «Кемеровский государственный медицинский университет» Министерства здравоохранения 
Российской Федерации, г. Кемерово, Россия

ORIGINAL ARTICLE

FASCIOLA HEPATICA: MORPHOMETRIC ANALYSIS OF EGGS AFTER TRICLABENDAZOLE 
TREATMENT

OKSANA I. BIBIK, TATIANA A. SHTERNIS, LYUBOV V. NACHEVA

Kemerovo State Medical University (22a, Voroshilova Street, Kemerovo, 650056), Russian Federation

Резюме
Цель. Оценить эффективность триклабенда-

зола на яйцепродукцию Fasciola hepatica с ис-
пользованием метода морфометрического ана-
лиза яиц гельминта.

Материалы и методы. Объектом исследо-
вания служили трематоды вида Fasciola hepa- 
tica, взятые из печени спонтанно инвазирован-
ных овец после действия триклабендазола в 
дозе 10 мг/кг на организм хозяина. Животные 
контрольной группы антигельминтика не полу-
чали. Для оценки эффективности воздействия 
антигельминтика использовали морфометриче-
ский анализ яиц трематод, включающий оценку 
общих размеров яиц трематод (n = 50) в норме 
и после воздействия препарата. 

Результаты. Статистический анализ яиц 
фасциол после действия  Триклабендазола по-
казал объективные их изменения в сторону 
увеличения общих размеров яиц 9,15∙10-8±0,06 

мм3 (р=0,002) и их содержимого  6,98∙10-8±0,04 
мм3 (р=0,0001) по отношению к норме соответ-
ственно 8,11∙10-8±0,71 и 5,3∙10-8±0,12 мм3. Из-
менение размеров содержимого яиц  по срав-
нению с нормой свидетельствует о проницае-
мости скорлуповой оболочки и набухании со-
держимого яиц. Соотношение между общими 
размерами яиц и размерами их содержимого 
увеличивается 1:0,77 когда в норме составляет 
1:0,65 (р=0,0001), что  указывает на патологи-
ческие процессы яиц в матке, вызванные Три-
клабендазолом, а именно, дегенерацию яиц и 
прекращение их дальнейшего  развития.

Заключение. Триклабендазол в дозе 10 мг/
кг действующего вещества на организм хозяи-
на влияет на яйцепродукцию фасциол, изменяя 
их морфометрию.

Ключевые слова: Fasciola hepatica, анти-
гельминтики, триклабендазол, яйца фасциол, 
содержимое яиц, морфометрия, патология.
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Abstract
Aim. To evaluate effects of triclabendazole on 

the egg production by Fasciola hepatica.
Materials and Methods. Fasciola hepatica 

were isolated from the liver of spontaneously in-
vaded sheep after the administration of triclaben-
dazole (10 mg/kg). Control animals did not receive 
anthelmintics. Efficacy of triclabendazole was as-
sessed using the morphometric analysis of the eggs 
(n = 50). 

Results. Administration of triclabendazole led 
to the increase in total egg size as compared to con-
trol animals (9.15∙10-8 ± 0,06 mm3 and 8,1∙10-8 ± 
0,71 mm3, respectively, p = 0,002) and their con-
tent (6.98∙10-8±0,04 mm3 and 5,3∙10-8±0,12 mm3, 
respectively, p = 0,0001) suggestive of increased 
permeability of the shell and swelling of the eggs. 
Total size of eggs to size of their contents was 
1:0,77 compared to 1:0,65 in control animals (p = 
0,0001) that indicated egg degeneration.

English



ТОМ 3, № 2

29

ФУНДАМЕНТАЛЬНАЯ 
И КЛИНИЧЕСКАЯ МЕДИЦИНА

®ОРИГИНАЛЬНАЯ СТАТЬЯ

Conclusion. Triclabendazole at a dose of 10 
mg/kg causes degeneration of Fasciola hepatics 
eggs and leads to cessation of their development.

Keywords: Fasciola hepatica, anthelmintics, 
triclabendazole, eggs, contents of eggs, morphom-
etry, pathology.

Введение 
Высокая регистрация фасциолёза у живот-

ных на территории России позволяет прогно-
зировать и увеличение заболеваемости челове-
ка этим гельминтозом [1-4]. Выявлены случаи 
инвазии фасциолами людей и в Кемеровской 
области, а значит, фасциолёз человека являет-
ся актуальной проблемой здравоохранения [5] 
в этом регионе.

Триклабендазол – препарат, эффективность 
которого против взрослых и молодых фасци-
ол при лечении спонтанно инвазированных 
животных в естественных условиях показа-
на большим количеством исследований [6, 7]. 
Препарат триклабендазол, в химическом строе-
нии 5-хлор-6-(2,3-дихлорфенокси)-2-метилтио- 
бензимидазол, был открыт и введен, прежде 
всего, в ветеринарную практику фирмой Си-
ба-Гейги (Швейцария) в 1983 году (рисунок 
1). После экспертной оценки антигельминтика 
ВОЗ было принято решение об использовании 
триклабендазола для лечения фасциолёза лю-
дей в терапевтической дозе препарата 10 мг/кг, 
которое оказалось эффективным [5]. 

Многочисленные морфофункциональные 
исследования органов и тканей как фасциол, 
так и других трематод до и после действия пре-
парата в условиях как in vitro, так и in vivo, про-
ведённые нами с помощью гистологических и 
гистохимических методов [8, 9], наглядно по-
казали, что микроморфофункциональное изу-
чение дополняет копрологические данные по 
эффективности действия антигельминтиков и 
одновременно позволяют установить механизм 
их действия на каждую ткань и каждый орган 
сосальщиков [10, 11]. Патоморфологические 
методы исследования дают возможность изу-
чить действие лекарственного вещества едино-
временно на большом числе сосальщиков, что 
увеличивает статистическую мощность иссле-
дования действия препарата на фасциол и по-
вышает эффективность данных исследований 
[12]. Методы статистического анализа допол-
няют, подтверждают данные микроморфологи-
ческих исследований и дают возможность  объ-
ективно оценить полученные в эксперименте 
результаты [7].  

Рисунок 1.  
Химическая формула 
триклабендазола
[5-хлор-6-(2,3-
дихлорфенокси)-2-
метилтиобензим-
идазол]

Figure 1.   
Chemical formula of 
triclabendazole
[5-chloro-6-(2,3-
dichlorophenoxy)-2-
methylthiobenzim-
idazole]

Морфометрический анализ яиц для выяв-
ления трематодоцидной эффективности анти-
гельминтных средств позволяет выявить ми-
кроскопические изменения размеров как самих 
яиц, так и их содержимого, а также соотноше-
ние общих размеров яиц к их содержимому, что 
наглядно подтверждает действие антигельмин-
тика на формирование и дальнейшее развитие 
гельминта [13]. 

Цель исследования
Оценить эффективность триклабендазола на 

яйцепродукцию Fasciola hepatica с использова-
нием метода морфометрического анализа яиц 
гельминта.

Материалы и методы
Объектом исследования служили трематоды 

вида Fasciola hepatica, взятые из печени спон-
танно инвазированных овец после действия 
триклабендазола в дозе 10 мг/кг на организм 
хозяина. Животные контрольной группы анти-
гельминтика не получали. Паразитов фиксиро-
вали в растворе метилового спирта и ледяной 
уксусной кислоты в соотношении 3:1, а затем в 
70% этиловом спирте. 

Материал обрабатывали по общепринятой 
гистологической методике и заливали в пара-
фин. Срезы готовили из половозрелых трема-
тод Fasciola hepatica толщиной 5-7 мкм, окра-
шивали. Измерения яиц трематод проводили на 
гистологических препаратах в световом микро-
скопе «Микмед-6», используя окуляр-микро-
метр ШИО-8*. Экспериментальный материал 
для исследований был предоставлен заведую-
щим лабораторией экспериментальной терапии 
животных ФГБНУ ВНИИП им. К.И. Скрябина 
профессором И.А. Архиповым, за что авторы 
выражают благодарность.
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Для оценки эффективности воздействия ан-
тигельминтика использовали морфометриче-
ский анализ яиц трематод. Метод морфометрии 
со статистическим анализом включал следую-
щие этапы:

1. На гистологических препаратах из Fascio-
la hepatica измеряли в миллиметрах с помощью 
окуляр-микрометра в световом микроскопе об-
щие размеры 50 яиц трематод и размеры их со-
держимого по большому и малому диаметрам 
в норме и после воздействия препарата, нахо-
дящихся в дистальном отделе матки, – зрелые 
яйца с несформированными мирацидиями (ри-
сунок 2).

2. Рассчитывали объемы яиц (V) и их содер-
жимого с применением формулы объема эллип-
соида 

6
π

·D·d2 [7], 

где D – большой диаметр, d – малый диа-
метр. 

3. Статистическую обработку материала 
проводили с использованием программы IBM 
SPSS Statistics Base Campus Edition (Лицензи-
онный договор №20170918-1). Статистическая 
обработка материала включала изучение харак-
тера распределения количественных признаков 
методом Шапиро-Уилка, расчет средних вели-
чин и их ошибок. Оценку уровня статистиче-
ской значимости различий между размерами 
яиц до и после воздействия препаратов осу-
ществляли с использованием непараметриче-
ского критерия Манна-Уитни. В качестве уров-
ня статистической значимости при проверке 
нулевых гипотез принимался р=0,05. 

Результаты и обсуждение
Микроморфологические исследования ги-

стологических микропрепаратов из Fascio-
la hepatica показали, что яйца, находящиеся в 
матке трематод, имели разные стадии развития. 
В начальных отделах матки происходит дро-
бление оплодотворенной яйцеклетки и первые 
стадии структуризации скорлуповой оболоч-
ки яиц. В средних отделах матки яйца имеют 
развивающийся зародыш, а также не до конца 
оформленную яйцевую оболочку. В концевых 
отделах матки яйца имеют плотную скорлупо-
вую оболочку желтого цвета и содержат нес-
формированный, но уже готовый к развитию в 
окружающей среде зародыш. Яйца на каждой 
стадии развития разного размера. Отличаются 
они между собой и внутренним содержимым. 
В норме, до действия антигельминтика, компо-
зиция содержимого в процессе формирования 
яиц меняется. Любое отклонение от устояв-
шихся морфофункциональных канонов форми-
рования яиц представляет патологию, блокиру-
ющую полноценное развитие яиц фасциол. Это 
наглядно обнаруживается после действия анти-
гельминтика и доказывается при применении 
морфометрических методов исследования яиц.

На основании собственных исследований 
патоморфологии яиц Fasciola hepatica, взятых 
после действия антигельминтика триклабенда-
зола, установлены параметры морфофункци-
ональных изменений (отклонений от нормы). 
Они выражены разрушением яиц – частичным 
или полным, изменением их количественного и 
качественного образования, а также выделени-
ем во внешнюю среду. Визуально наблюдалась 
сохранность яиц, а при углубленном микроско-
пическом исследовании выявлялось четкое на-
рушение их общих размеров и размеров содер-
жимого. Поэтому внешняя сохранность тела 
гельминта и его яиц – это еще не свидетельство 
жизнеспособности и полноценности дальней-
шего их развития. Следует проводить микро-
морфологическое изучение, разрабатывая пато-
морфологический контроль действия антигель-
минтиков. Требуется морфометрический ана-
лиз структур со статистической обработкой.

Впервые проведённые нами морфометриче-
ские замеры размеров яиц Fasciola hepatica и 
их содержимого до и после действия препара-
та триклабендазола со статистическим анали-
зом показателей объективно подтверждают ра-
нее установленные гистологические данные об 
микроморфофункциональных изменениях яиц 

Рисунок 2.  
Яйцо Fasciola hepat-
ica без лечения. Ми-
крофото. Ув. x100. 
Окраска гематок-
силин-эозином. D 
– большой диаметр 
яйца; d – малый диа-
метр яйца

Figure 2.   
Egg of Fasciola 
hepatica without 
administration of 
triclabendazole, D is 
the large diameter, d 
is the small diameter, 
hematoxylin and 
eosin staining, x100
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№ Параметры 
Parameters 

До воздействия 
антигельминтика 

(норма) 
Control animals 

После действия 
Триклабендазола 

Triclabendazole treatment 

  M±m M±m р 

1 Большой диаметр яйца, мм 
Large diameter of the egg, mm 

(0,00858±0,03)∙10-5 

 
(0,00862±0,02)∙10-5 

 
0,0006 

2 Малый диаметр яйца, мм 
Small diameter of the egg, mm 

(0,00432±0,09)∙10-5 

 
(0,00451±0,01)∙10-5 

 
0,0003 

3 Большой диаметр содержимого 
яйца, мм 
Large diameter of the egg content, 
mm 

(0,00744±0,03)∙10-5 

 
(0,00767±0,02)∙10-5 

 
0,0001 

4 Малый диаметр содержимого 
яйца, мм 
Small diameter of the egg content, 
mm 

(0,0038±0,1)∙10-4 

 
(0,0042±0,01)∙10-5 

 
0,0001 

5 Общий объем яйца, мм3 
Egg volume, mm3 

(8,11±0,71)∙10-8 
 

(9,15±0,06)∙10-8 
 

0,002 

6 Объем содержимого яйца, мм3 
Volume of egg content, mm3 

(5,3±0,12)∙10-8 
 

(6,98±0,04)∙10-8 
 

0,0001 

7 Соотношение общего объема 
яйца к его содержимому, мм3 
Volume of egg to volume of its 
content, mm3 

(0,65±0,002)∙10-8   
 

(0,77±0,004)∙10-8   
 

0,0001 

 

ОРИГИНАЛЬНАЯ СТАТЬЯ

M – средняя величина объема; m – ошибка средней; р – 
достигнутый уровень статистической значимости. 

M is for mean volume, m is for standard error, p is for 
standard deviation

Таблица 1. 
Морфометрические 
данные и 
статистический 
анализ 
морфометрических 
исследований 
размеров яиц, 
находящихся на 
стадии развития 
в дистальных 
отделах матки 
фасциол в норме 
и после действия 
антигельминтика 
триклабендазола

Table 1.  
Morphometric data 
of Fasciola hepatica 
eggs in control and 
triclabendazole-
treated sheep

и их содержимого, вызываемых триклабенда-
золом у фасциол [10]. Результаты исследования 
действия препарата триклабендазола на Fasci-
ola hepatica in vivo демонстрируют увеличение 
общих размеров яиц фасциол 9,15∙10-8±0,06 мм3 
(р = 0,002) и их содержимого 6,98∙10-8±0,04 мм3 
(р = 0,0001) по отношению к норме соответ-
ственно 8,11∙10-8±0,71 и 5,3∙10-8±0,12 мм3 (та-
блица 1).

Изменение размеров содержимого яиц по 
сравнению с нормой свидетельствует о про-
ницаемости скорлуповой оболочки и набуха-
нии содержимого яиц. Соотношение между 
общим объёмом яиц к их содержимому уве-
личивается 1:0,77 когда в норме составляет 
1:0,65 (р= 0,0001), что указывает на патоло-
гические процессы в матке, вызванные три-
клабендазолом, а именно дегенерацию яиц, 
развития которых не происходит. Морфоме-
трические показатели подтверждают ранее 
установленные микроморфологические из-
менения яиц фасциол после действия анти-
гельминтика триклабендазола тем, что в ко-
нечных отделах матки сформированные яйца 
имели деформированную оболочку, а содер-
жимое яиц было дезорганизовано [10]. Яй-
цевая оболочка теряла тинкториальные свой-
ства, прокрашиваясь базофильным красите-
лем (рисунок 3, 4).

Рисунок 3.  
Яйца Fasciola hepat-
ica после действия 
триклабендазола. 
Микрофото. Ув. X280. 
Окраска гематокси-
лин-эозином.

Figure 3.   
Eggs of Fasciola he-
patica after adminis-
tration of Triclaben-
dazole, hematoxylin 
and eosin staining, 
x280.

Рисунок 4.  
Фрагмент матки 
Fasciola hepati-
ca после действия 
триклабендазола. 
Микрофото. Ув. X56. 
Окраска по Маллори.

Figure 4.   
Fragment of Fasciola 
hepatica uterus after 
administration of Tri-
clabendazole, Mallo-
ry’s trichrome stain-
ing, x56.
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Заключение 
Установлено, что морфометрические по-

казатели яиц Fasciola hepatica в процессе их 
развития в матке гельминта дают возмож-
ность получить дополнительную информа-
цию о действии антигельминтика и позволя-
ют максимально объективизировать патоло-
гию, вызванную препаратом. Морфометриче-

ский анализ размеров яиц и их содержимого 
подтвердил данные патоморфологических и 
гистохимических исследований о токсическом 
действии Триклабендазола и микроморфо-
функциональных изменениях яиц Fasciola he-
patica (р= 0,0001). Триклабендазол блокирует 
формирование яиц фасциол, вызывая стерили-
зацию инвазионного материала.
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