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Äàíå äîñë³äæåííÿ º ôðàãìåíòîì íàóêîâî-äîñë³äíî¿ 
ðîáîòè „Àíàë³ç íîðìàëüíîãî é àíîìàëüíîãî ã³ñòîãåíåçó 
òêàíèííèõ êîìïîíåíò³â ñåðöåâî-ñóäèííî¿ ñèñòåìè ëþäèíè 
òà åêñïåðèìåíòàëüíèõ òâàðèí” (íîìåð äåðæàâíî¿ ðåºñòðà-
ö³¿ 0105U007837).

Âñòóï. Ðîçâèòîê ñåðöÿ º îäíèì ç íàéñêëàäí³øèõ ïðî-
öåñ³â åìáð³îãåíåçó, ñâ³ä÷åííÿì ÷îãî º âåëèêà ïèòîìà 
âàãà âðîäæåíèõ âàä ðîçâèòêó ñàìå öüîãî îðãàíó (www.
congenitalheartdefects.com). Âèÿâëåííÿ ïðè÷èí ïîðóøåííÿ 
íîðìàëüíîãî êàðä³îãåíåçó íàäàñòü ìîæëèâ³ñòü ðîçðîáè-
òè ìåòîäè êîðåêö³¿ òà ïðîô³ëàêòèêè âèíèêíåííÿ ïîä³áíèõ 
àíîìàë³é.

Äîñë³äæåííÿ îñòàíí³õ ðîê³â íàïðàâëåí³ íà âèçíà÷åííÿ 
âïëèâó ð³çíîìàí³òíèõ ë³êàðñüêèõ çàñîá³â íà åìáð³îíàëü-
íèé ðîçâèòîê, ó òîé ÷àñ ÿê äîñë³äæåííþ âçàºìíîãî âïëèâó 
ïîðó÷ ðîçòàøîâàíèõ åìáð³îíàëüíèõ ñòðóêòóð ïðèñâÿ÷å-
íî ìàëî ðîá³ò. ßñêðàâèì ïðèêëàäîì º âçàºìîä³ÿ áðóíüêè 
ïå÷³íêè òà ñåðöÿ: â³äîìî, ùî ïðîñòîðîâî áðóíüêà ïå÷³íêè 

ò³ñíî ïîâ’ÿçàíà ç ïðîåï³êàðäîì (ïîïåðåäíèêîì åï³êàðäà), 
â³äîìî òàêîæ, ùî ôîðìóâàííÿ åï³êàðäà º æèòòºâî âàæëè-
âîþ ïîä³ºþ ðàííüîãî åìáð³îãåíåçó, àëå îñòàòî÷íî âçàºì-
íèé âïëèâ öèõ ñòðóêòóð çàëèøàºòüñÿ íå ç’ÿñîâàíèì.

Ìåòà äîñë³äæåííÿ. Âèçíà÷èòè âïëèâ çàòðèìêè ðîç-
âèòêó ïå÷³íêè íà ìîðôîãåíåç ñåðöÿ êóðÿ÷îãî åìáð³îíà. 

Îá’ºêò ³ ìåòîäè äîñë³äæåííÿ. Â ÿêîñò³ ìàòåð³àëó 
áóëè âèêîðèñòàí³ êóðÿ÷³ åìáð³îíè êðîñó Cobb 500; ïðîâî-
äèëèñü ñòàíäàðòí³ ã³ñòîëîã³÷í³ ïðîöåäóðè îáðîáêè; çð³çè 
çàâòîâøêè 5 ìêì çàáàðâëþâàëè çàë³çíèì ãåìàòîêñèë³íîì 
Ãåéäåíãàéíà. Àáëÿö³ÿ ïå÷³íêè çä³éñíþâàëàñü øëÿõîì ââå-
äåííÿ â æîâòîê 20 ìã àì³íîãóàí³äèí ñóëüôàòó (ÀÃÑ) â 0,2 ìë 
âîäè íà 14-é òà16-é ñòàä³ÿõ çà Ãàìáóðãåðîì òà Ãàì³ëüòîíîì 
(ÍÍ) [3], çà ìåòîäèêîþ, îïèñàíîþ â ðÿä³ ðîá³ò [5, 6]. Îñê³ëü-
êè çà àíîìàëüíîãî ðîçâèòêó îçíàêè, ùî âèêîðèñòîâóþòüñÿ 
äëÿ ñòàä³þâàííÿ çà ñèñòåìîþ ÍÍ, çì³íþþòüñÿ â ð³çíîìó 
ñòóïåí³, äëÿ îö³íêè åêñïåðèìåíòàëüíèõ åìáð³îí³â ñèñòåìó 
ÍÍ ìè íå âèêîðèñòîâóâàëè. Äëÿ ñòâîðåííÿ êîìï’þòåðíèõ 

Ðèñ. 1.  A – ìîäåëü ñåðöÿ êóðÿ÷îãî åìáð³îíà íà 17, B – íà 18 ñòàä³¿ çà ÍÍ  â íîðì³. 

C, D - ìîäåëü ñåðöÿ êóðÿ÷îãî åìáð³îíà ïåðøî¿ ãðóïè íà òðåò³é äîá³ ³íêóáàö³¿.  E,  F – ìîäåëü ñåðöÿ D ç êàðäèíàëüíèìè âåíàìè. G, 

H – ìîäåëü åíäîêàðä³àëüíèõ ñòðóêòóð ñåðöÿ À. I,  J - ìîäåëü åíäîêàðä³àëüíèõ ñòðóêòóð ñåðöÿ D.  

K – ã³ñòîëîã³÷íèé çð³ç ñåðöÿ ñåðöÿ Ñ; çàáàðâëåííÿ çàë³çíèì ãåìàòîêñèë³íîì; õ100.  

L – ãðàô³ê  äèíàì³êè îá’ºìó ì³îêàðäà òà åíäîêàðä³àëüíèõ ñòðóêòóð ó íîðì³. 

1 – øëóíî÷îê,  2 – ïåðåäñåðäÿ, 3 – âèïóñêíèé â³ää³ë, 4 – ïðàâà ³ 5 – ë³âà êàðäèíàëüí³ âåíè.
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ìîäåëåé âèêîðèñòîâóâàëè ïðîãðàìíå çàáåçïå÷åííÿ 
Microsoft Office Picture Manager (ï³äãîòîâêà ôîòîãðàô³é), 
Amira for microscopy 5.0 (ñòâîðåííÿ êîíòóðó), 3ds max 8.0 
(ê³íöåâà îáðîáêà òà â³çóàë³çàö³ÿ).

Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåíü òà ¿õ îáãîâîðåííÿ. Åêñïåðè-
ìåíòàëüí³ åìáð³îíè áóëè ðîçä³ëåí³ íà äâ³ ãðóïè – â ïåðø³é 
ââåäåííÿ ÀÃÑ ïðîâîäèëè íà 14-é, à â äðóã³é – íà 16-é ñòàä³¿ 
çà ÍÍ. Âèá³ð ñòàä³é îáóìîâëåíèé ïðîñòîðîâèì âçàºìî-
ðîçòàøóâàííÿì áðóíüêè ïå÷³íêè òà ïðîåï³êàðäà: íà 14-é 
ñòàä³¿ âîíè â³ääàëåí³ îäèí â³ä îäíîãî, à íà 16-é – ïðîåï³-
êàðä³àëüíà ìåçåíõ³ìà îá’ºäíóºòüñÿ ç íàâêîëîïå÷³íêîâîþ, 
ùî äîçâîëÿº ïåðåäáà÷èòè ³ñíóâàííÿ ì³æ íèìè âçàºìíîãî 
âïëèâó [1].

Îòæå, â ïåðø³é ãðóï³ ñïîñòåð³ãàëàñü çàãèáåëü åìáð³î-
í³â äî ê³íöÿ òðåòüî¿ äîáè åìáð³îíàëüíîãî ðîçâèòêó, ÿêà â³ä-
ïîâ³äàº 19 ñòàä³¿ çà ÍÍ â óìîâàõ íîðìè. Ïðè ã³ñòîëîã³÷íîìó 
äîñë³äæåíí³ áóëî ï³äòâåðäæåíî çàòðèìêó ðîçâèòêó ïå÷³í-
êè, ÿêà â æîäíîìó âèïàäêó íå äîñÿãàëà ð³âíÿ ïðîåï³êàðäà. 
Îñòàíí³é çà ñâî¿ì îá’ºìîì äîñÿãàâ çíà÷åíü, ÿê³ â³äïîâ³äà-
þòü 16-é ñòàä³¿ çà íîðìàëüíîãî ðîçâèòêó, òà íå êîíòàêòóâàâ 
³ç ñåðöåì, ÿêå, â³äïîâ³äíî, áóëî ïîçáàâëåíå åï³êàðäà. 

Àíàë³çóþ÷è òðèâèì³ðí³ ìîäåë³ ñåðäåöü íîðìàëüíèõ òà 
åêñïåðèìåíòàëüíèõ åìáð³îí³â (ðèñ.1 À-F) âèÿâèëîñü, ùî 
çà ðîçì³ðîì åêñïåðèìåíòàëüí³ áóëè á³ëüøå íàáëèæåí³ äî 
17-î¿ ñòàä³¿ çà ÍÍ, à îñíîâí³ â³äì³ííîñò³ áóäîâè ïîëÿãàëè 
ó ðîçøèðåíí³ ïðèì³òèâíîãî øëóíî÷êó, çìåíøåíí³ îá’ºìó 
ïåðåäñåðäü òà ðîçøèðåíí³ êàðäèíàëüíèõ âåí (ðèñ. 1 E, F), 

ùî ñâ³ä÷èëî ïðî ðîçâèòîê ñåðöåâî-ñóäèííî¿ íåäîñòàòíîñ-
ò³. Îá’ºì ì³îêàðäà òàêèõ åìáð³îí³â òàêîæ íå ïåðåâèùóâàâ 
ïîêàçíèê³â 17-é ñòàä³¿ çà ÍÍ (ðèñ. 1 L) òà â ñåðåäíüîìó 
ñòàíîâèâ 50,29±4,98 ìëí. ìêì3. Íà â³äì³íó â³ä ì³îêàðäà, 
îá’ºì åíäîêàðä³àëüíèõ ñòðóêòóð äîñòîâ³ðíî íå â³äð³çíÿâñÿ 
â³ä 18-î¿ ñòàä³¿ çà ÍÍ, ó òîé ÷àñ ÿê ïðè ã³ñòîëîã³÷íîìó äî-
ñë³äæåíí³ ïîäóøêè ïåðåäñåðäíî-øëóíî÷êîâîãî êàíàëó 
(ÏØÊ) çäàâàëèñÿ âèòîí÷åíèìè (ðèñ.1 K). Â³äîìî, ùî åï³-
êàðä, ÿêèé ôîðìóºòüñÿ ïî÷èíàþ÷è ç 18 ÍÍ, ñïðè÷èíþº 
ï³äâèùåííÿ ïðîë³ôåðàòèâíî¿ àêòèâíîñò³ êàðä³îì³îöèò³â 
[2], îòæå, ñàìå â³äñóòí³ñòþ åï³êàðäà ìîæíà ïîÿñíèòè çà-
òðèìêó íàðîñòàííÿ îá’ºìó ì³îêàðäà íà 17ÍÍ. Îñê³ëüêè 
ðîçì³ðè âñüîãî åìáð³îíà, ÿê ³ ê³ëüê³ñòü öèðêóëþþ÷î¿ êðîâ³ 
ïðîäîâæóþòü çá³ëüøóâàòèñü, íåâ³äïîâ³äí³ñòü ðîçâèòêó ì³î-
êàðäà ïðîÿâëÿºòüñÿ â äèëÿòàö³¿ øëóíî÷êà ñåðöÿ, à öå, â³ä-
ïîâ³äíî, îáóìîâëþº ðîçòÿãíåííÿ òà âèòîí÷åííÿ ïîäóøîê 
ïåðåäñåðäíî-øëóíî÷êîâîãî êàíàëó.

Ó äðóã³é ãðóï³ åìáð³îíè äîñÿãàëè 4,5 äîáè åìáð³îíàëü-
íîãî ðîçâèòêó, ÿêà â³äïîâ³äàº 25 ñòàä³¿ çà ÍÍ â íîðì³. Ó 
òàêèõ åìáð³îí³â íà òðåò³é äîá³ ñïîñòåð³ãàâñÿ êîíòàêò ïðî-
åï³êàðäà ³ç ñåðöåì òà ïî÷àòîê ôîðìóâàííÿ åï³êàðäà. Â³ä-
ïîâ³äíî îá’ºì ì³îêàðäà òà åíäîêàðä³àëüíèõ ñòðóêòóð äîñÿ-
ãàâ çíà÷åíü 18-î¿ ñòàä³¿ çà ÍÍ (61,47±6,79 ³ 72,11±8,02 ìëí. 
ìêì3 , â³äïîâ³äíî).

Íà 5-é äîá³ ïðåíàòàëüíîãî îíòîãåíåçó çîâí³ ñåðöå 
çà ðîçì³ðàìè çíà÷íî íå â³äð³çíÿëîñü â³ä òàêîãî â íîðì³, 
àëå ïðè ïðîâåäåíí³ ï³äðàõóíê³â áóëî ç’ÿñîâàíî, ùî îá’ºì 

Ðèñ. 2. A, B, C - ìîäåëü ñåðöÿ êóðÿ÷îãî åìáð³îíà íà ñòàä³¿ 25ÍÍ  ó íîðì³.  

D, E,  F -  ìîäåëü ñåðöÿ êóðÿ÷îãî åìáð³îíà äðóãî¿ ãðóïè íà 4,5 äîá³ ³íêóáàö³¿. G, H,  I – åíäîêàðä³àëüí³ ñòðóêòóðè ñåðöÿ À;  

J,  L – åíäîêàðä³àëüí³ ñòðóêòóðè  ñåðöÿ D.  M - ã³ñòîëîã³÷íèé çð³ç ñåðöÿ À,  N - ã³ñòîëîã³÷íèé çð³ç ñåðöÿ ñåðöÿ D; 

çàáàðâëåííÿ çàë³çíèì ãåìàòîêñèë³íîì; x100. 

1 – øëóíî÷îê, 2 – âèïóñêíèé òðàêò, 3 – ïåðåäñåðäÿ, 4 – ãðåáåí³ âèïóñêíîãî òðàêòó, 

5 – ìåçåíõ³ìíà ÷àñòèíà ì³æïåðåäñåðäíî¿ ïåðåãîðîäêè.  Ç³ðî÷êàìè ïîçíà÷åí³ ïîäóøêè ÏØÊ.
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ì³îêàðäà åêñïåðèìåíòàëüíèõ åìáð³îí³â áóâ â òðè ðàçè ìåí-
øèì â³ä ïîêàçíèê³â íîðìè (254,85±30,11 ìëí. ìêì3). Òàêîæ 
çâåðòàëà íà ñåáå óâàãó ð³çíèöÿ ôîðìè â³ää³ë³â ñåðöÿ: âè-
ïóñêíèé òðàêò áóâ âèùèì â³ä íîðìè, ïåðåäñåðäÿ çíà÷íî 
ðîçøèðåí³, îñîáëèâî öå ñòîñóâàëîñÿ ë³âîãî ïåðåäñåðäÿ, 
ùî äîáðå âèäíî íà ðèñ.2 D-F (ñêîð³øå çà âñå öÿ àñèìåòð³ÿ 
âèêëèêàíà ïîëîæåííÿì åìáð³îíà íà ë³âîìó áîö³). 

Øëóíî÷îê, íàâïàêè, áóâ çìåíøåíèì, ôîðìóâàí-
íÿ ì³æïåðåäñåðäíî¿ ïåðåãîðîäêè ïî÷èíàëîñü ó âèãëÿä³ 
îá’ºäíàííÿ ãðóïè òðàáåêóë òà çíà÷íî íå â³äð³çíÿëîñü â³ä 
íîðìè. Â³äíîñíî åíäîêàðä³àëüíèõ ñòðóêòóð â³äçíà÷àëîñü 
äîñòîâ³ðíå çìåíøåííÿ ¿õ çàãàëüíîãî îá’ºìó (154,21±14,43 
ìëí. ìêì3), ïðîòå ìåíøîþ ì³ðîþ, ïîð³âíÿíî ç ì³îêàðäîì; 
â îñíîâíîìó çìåíøåííÿ îá’ºìó â³äáóâàëîñü çà ðàõóíîê 
ïîäóøîê ÏØÊ, ó òîé ÷àñ ÿê â êîíóñíî-ñòîâáóðîâîìó â³ä-
ä³ë³ â³äì³ííîñò³ â³ä íîðìè áóëè íå äîñòîâ³ðíèìè. Ïîäóøêè 
ÏØÊ, õî÷à äîñÿãàëè çíà÷íèõ ðîçì³ð³â, áóëè ïîì³òí³ ÿê îêðå-
ì³ ñòðóêòóðè, íàä ÿêèìè ó âèãëÿä³ àðêè ðîçòàøîâóâàëàñü 
íèæíÿ ÷àñòèíà ïåðâèííî¿ ì³æïåðåäñåðäíî¿ ïåðåãîðîäêè 
(ðèñ. 2 G-², Ì), òîáòî ðîçä³ëåííÿ ÏØÊ òà ïåðåäñåðäü íå 
â³äáóâàëîñü. Â êîíòðîëüí³é ãðóï³ ïîäóøêè ÏØÊ çëèâàëèñü 
ì³æ ñîáîþ òà íèæíüîþ ÷àñòèíîþ ïåðâèííî¿ ì³æïåðåä-
ñåðäíî¿ ïåðåãîðîäêè, ôîðìóþ÷è êîìïëåêñ, ÿêèé ðîçä³ëÿâ 
âåðõíþ ÷àñòèíó ñåðöÿ íà ïðàâèé òà ë³âèé â³ää³ëè (ðèñ. 2 
J-N). Ó âèïóñêíîìó òðàêò³ â³äçíà÷àëîñü ôîðìóâàííÿ åíäî-
êàðä³àëüíèõ ãðåáåí³â, àëå éîãî ðîçä³ëåííÿ íà äâà êàíàëè 
íå â³äáóâàëîñü í³ â êîíóñíîìó, í³ â ñòîâáóðîâîìó â³ää³ëàõ, 
òîáòî ñèòóàö³ÿ çíà÷íèì ÷èíîì íå â³äð³çíÿëàñÿ â³ä íîðìè. 
Çá³ëüøåííÿ äîâæèíè öüîãî â³ää³ëó ñåðöÿ, øâèäøå çà âñå, 
îáóìîâëåíå ãåìîäèíàì³÷íèìè çì³íàìè, ùî ðîçâèâàëèñü 

çà óìîâ ïåðåíàâàíòàæåííÿ ñåðöÿ îá’ºìîì. Îïèñàí³ çì³íè 
â ñåðö³ ñïîñòåð³ãàëèñü íà ôîí³ â³äñóòíîñò³ â ñóáåï³êàðä³ 
ìåçåíõ³ìíèõ êë³òèí, ùî ñâ³ä÷èëî ïðî ïîðóøåííÿ åï³òåë³î-
ìåçåíõ³ìíî¿ òðàíñôîðìàö³¿ åï³êàðä³àëüíîãî åï³òåë³þ. 
Àíàë³çóþ÷è ñïåêòð â³äõèëåíü ó ðîçâèòêó ñåðöÿ äðóãî¿ åêñ-
ïåðèìåíòàëüíî¿ ãðóïè, ìîæíà ïðèïóñòèòè, ùî çìåíøåííÿ 
îá’ºìó ì³îêàðäà ïîð³âíÿíî ç íîðìîþ ïîÿñíþºòüñÿ â³äñóò-
í³ñòþ êë³òèí-äåðèâàò³â åï³êàðäà, ÿê³ â íîðì³ ñòèìóëþþòü 
ïðîë³ôåðàö³þ êàðä³îì³îöèò³â. Á³ëüøèé òåðì³í æèòòÿ åìáð³-
îí³â ö³º¿ ãðóïè ìîæíà ïîâ’ÿçàòè ç ôîðìóâàííÿì åï³êàðä³-
àëüíîãî øàðó, ÿêèé, õî÷à ñàì ïî ñîá³ íå çäàòåí âïëèíóòè íà 
çá³ëüøåííÿ îá’ºìó ì³îêàðäà, ñïðè÷èíþº ìåõàí³÷íèé ñòðè-
ìóâàëüíèé åôåêò (îïèñàíèé â [4]), ùî äîïîìîãàëî ñåðöþ 
âèòðèìóâàòè ï³äâèùåíå íàâàíòàæåííÿ îá’ºìîì. 

Âèñíîâêè. 
Çàòðèìêà ðîçâèòêó ïå÷³íêè 
– íà 14-é ñòàä³¿ çà ÍÍ âèêëèêàº ïîðóøåííÿ óòâîðåííÿ 

åï³êàðäà, çàòðèìêó ðîçâèòêó ì³îêàðäà íà ð³âí³ 17-î¿ ñòàä³¿ 
çà ÍÍ, äèëÿòàö³þ ïðèì³òèâíîãî øëóíî÷êó òà çàãèáåëü åìá-
ð³îí³â äî ê³íöÿ òðåòüî¿ äîáè ³íêóáàö³¿.

– íà 16-é ñòàä³¿ âèêëèêàº ïîðóøåííÿ óòâîðåííÿ ñóáå-
ï³êàðä³àëüíî¿ ìåçåíõ³ìè, äèëÿòàö³þ ïåðåäñåðäü, çàòðèìêó 
ðîçâèòêó ì³îêàðäà íà ð³âí³ 19-î¿ ñòàä³¿ çà ÍÍ, ùî ñóïðîâî-
äæóºòüñÿ çàòðèìêîþ ñåïòàö³¿ ÏØÊ òà ïåðåäñåðäü íà ð³âí³ 
23-é ñòàä³¿ çà ÍÍ.

Ïåðñïåêòèâè ïîäàëüøèõ äîñë³äæåíü. Äîö³ëüíî 
ðîçðîáèòè ìîäåëü àáëÿö³¿ áðóíüêè ïå÷³íêè ó ññàâö³â òà 
ïðîâåñòè åêñïåðèìåíò íà ìèøà÷èõ åìáð³îíàõ, îñê³ëüêè çà 
ðîçâèòêîì ñåðöÿ âîíè ãåíåòè÷íî ìàêñèìàëüíî íàáëèæåí³ 
äî ëþäèíè.
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MORPHOGENESIS OF THE HEART OF CHICKEN EMBRYO UNDER DELAY OF LIVER BUD DEVELOPMENT
Pototskaya O. Yu.
Summary. The purpose of our research was to investigate the effect of inhibition of liver bud development on heart morpho-

genesis. To inhibit the liver bud we injected aminoguanidine sulfate into the yolk sack of chick embryos. We observed violation 
of epicardium formation, absence of subepicardial mesenchyme, dilatation of cardiac chambers, delay of myocardium volume 
growth on the level up to 19HH stage and less prominent disturbance of AV-channel and atrial septation.

Key words: chick embryo, heart, liver bud.
Ñòàòòÿ íàä³éøëà 30.03.2011 ð.


