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Вступление. В последние годы большое внима-
ние во всем мире уделяется проблеме ожирения, 
что связано с его высокой распространенностью 
среди населения [8]. В клинической медицине ожи-
рение рассматривают как полиэтиологическое за-
болевание, при этом первичное ожирение алимен-
тарно-конституциональной природы встречается в 
70-85% случаев [7]. Алиментарное ожирение (АО) 
является следствием неадекватного взаимодей-
ствия многих эндогенных и экзогенных факторов, 
влияние которых реализуется через нервную и эн-
докринную системы [1]. В основе развития данной 
нозологии лежит энергетический дисбаланс, за-
ключающийся в несоответствии между количеством 
калорий, поступающих с пищей, и энергетическими 
затратами организма [5]. При ожирении баланс 
процессов «энергопотребление  – энерготраты» 
смещен в сторону абсолютного или относительно-
го превалирования энергопотребления над энерго-
тратами [7,8]. 

С каждым годом увеличивается число лиц с по-
вышенным весом во всех странах мира. Ожирение 
является фактором риска развития основных сер-
дечно-сосудистых заболеваний, сахарного диабе-
та 2 типа и др. [5]. При ожирении метаболические, 
дисгормональные, гемодинамические изменения 
в  организме оказывают непосредственное влия-
ние на сердечную мышцу, вызывая ее структурные 
и функциональные изменения [9].

В современной науке большой интерес вызыва-
ет исследование действия холода на организм че-
ловека и животных. По нашему мнению в качестве 
основных механизмов профилактических и тера-
певтических эффектов экстремальной криотерапии 
является стимуляция физиологических резервов 
организма, оптимизация нейрогуморальной регу-
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ляции и обмена веществ, повышение неспецифиче-
ской резистентности [2].

Научные открытия последних десятилетий в 
области биологии, фундаментальной и клиниче-
ской медицины доказывают высокую медико-био-
логическую ценность кордовой крови, поскольку 
она является важным источником биологически 
активных веществ и стволовых клеток, которые 
успешно используются при лечении различного 
рода патологических состояний, в том числе и за-
болеваний сердечно-сосудистой системы часто 
сопровождающих АО [3]. В научной и клинической 
практике накоплена значительная информация о 
положительном влиянии кордовой крови, как на 
разные органы, системы, клеточные культуры, так 
и на организм в целом [10]. 

К настоящему времени исследования, касаю-
щиеся изучения механизмов сочетанного действия 
экстремального охлаждения и препаратов, получен-
ных из кордовой крови на адаптационно-компен-
саторные резервы организма экспериментальных 
животных при АО, отсутствуют. Поэтому большой 
теоретический и практический интерес представля-
ет возможность коррекции нарушений гомеостаза 
организма экспериментальных животных при АО с 
помощью сочетанного применения экстремального 
охлаждения и криоконсервированного препарата 
ядросодержащих клеток кордовой крови (ЯСК КК).

Цель исследования  – изучить особенности 
изменений ультраструктурной архитектоники кар-
диомиоцитов миокарда молодых крыс с моделиро-
ванным алиментарным ожирением при сочетанном 
воздействии ритмических экстремальных холодо-
вых воздействий (РЭХВ) и введения ЯСК КК.

Объект и методы исследования. Исследова-
ния выполнены на белых 6 месячных беспородных 
крысах-самцах. Эксперименты на животных прове-
дены в соответствии с Общими принципами работы 
на животных, одобренными 1-м Национальным кон-
грессом по биоэтике (Киев, Украина, 2001) и согла-
сованными с положением Европейской конвенции о 
защите позвоночных животных, используемых для 
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экспериментальных и других научных целей (Страс-
бург, Франция, 1985).

Все животные были разделены на 3 группы: пер-
вая группа  – 6 месячные интактные крысы; вторая 
группа – 6 месячные контрольные крысы с моделью 
АО; третья группа – 6 месячные крысы с АО на фоне 
комбинированного применения РЭХВ и ЯСК КК. 
Забор материала у экспериментальных животных 
осуществлялся на следующие сутки, а также через 
месяц после 9 процедур РЕХВ и введения ЯСК КК.

Моделирование алиментарного ожирения осу-
ществляли по методике В. Г. Баранова путем содер-
жания животных на гиперкалорийном рационе [4]. 
Наличие ожирения определялось по достоверному 
увеличению весо-ростового показателя  – индекса 
Ли, который является точным математическим по-
казателем степени ожирения у крыс и определяется 
по формуле:

3√ вес тела (в г)
х 1000

Длина от носа  
до анального отверстия, (в см)

 
Величина индекса более 300 свидетельствует 

о наличии ожирения.
РЭХВ проводились в криокамере для охлажде-

ния экспериментальных животных [6]. В криокаме-
ре (-1200С) животные находились в течение 2 мин, 
затем их вынимали и содержали 5 мин при комнат-
ной температуре (22…240С) вне камеры. Далее про-
цедуру охлаждения повторяли: животных согревали 
5 мин, после чего по аналогичной схеме проводили 
цикл охлаждения. Таким образом, животные полу-
чали три процедуры РЭХВ в сутки. На 3-е и 5-е сутки 
сеансы РЭХВ повторяли. Всего животные подверга-
лись охлаждению 9 раз по 2 мин при температуре 
-1200С.

Препарат представляет собой взвесь криокон-
сервированных ЯСК КК в аутоплазме с концентра-
цией стволовых CD34+ клеток 2 – 4х105 в 1мл. Раз-
мороженный препарат ЯСК КК человека, вводили 
внутрибрюшинно, однократно в дозе 3×105 CD34+ 
клеток на килограмм веса животных после 6 про-
цедур РЭХВ. Животных выводили из эксперимен-
та путем декапитации на следующие сутки и через 
месяц после 9 процедур РЕХВ и введения ЯСК КК, 
производя забор кусочков ткани миокарда для 
электронно-микроскопического исследования.

Предварительную фиксацию проводили в глю-
тарово-формальдегидном фиксаторе при темпе-
ратуре 4°С в течении 5-6 часов. Затем кусочки мио-
карда переносили в 1%-ный забуференный раствор 
четырехокиси осмия на 3-4 часа при температуре 
4°С для окончательной фиксации. В дальнейшем 
ткань обезвоживали в спиртах возрастающей кон-
центрации и ацетоне, пропитывали в смеси эпок-
сидных смол (эпон-аралдит) и заключали в блоки по 
стандартным методикам. Полимеризацию блоков 
проводили в термостате при 60°С в течении двух 
суток. Из полученных блоков, на ультрамикротоме 
УМТП  – ЗМ, изготавливали ультратонкие срезы, 
монтировали их на электролитические сеточки 

и, после контрастирования цитратом свинца, изуча-
ли под электронным микроскопом ЭМВ-100 БР при 
ускоряющем напряжении 75 кв.

Результаты исследований и их обсуждение. 
Электронно-микроскопическое исследование кар-
диомиоцитов интактных животных показало, что 
их ядра имели вытянутую форму, а также типичную 
локализацию в саркоплазме. Ядерная мембрана 
была с множественными мелкими деформациями. 
Ядерный хроматин находился преимущественно 
в деконденсированной форме и его гранулы равно-
мерно распределялись по площади среза ядра. До-
вольно часто встречались ядра, мембрана которых 
образовывала глубокие инвагинации. Очаги раз-
рыхления и лизиса отсутствовали. Перинуклеарные 
пространства имели постоянную ширину. 

В перинуклеарной области кардиомиоцитов 
располагались цистерны саркоплазматического ре-
тикулума и Т-системы, заполненные тонковолокни-
стой субстанцией средней электронной плотности.

Сократительный аппарат кардиомиоцитов был 
представлен в виде параллельно ориентированных 
пучков миофибрилл, с чётко выраженной попереч-
ной исчерченностью.

Наблюдался полиморфизм форм и размеров 
митохондрий: одни из них содержали неравномер-
но контрастированный матрикс (рис. 1), другие 
электронно-плотный с многочисленными криста-
ми. Матрикс митохондрий обладал, в целом, мел-
козернистой структурой и средней электронной 
плотностью. Отдельные кардиомиоциты имели ми-
тохондрии, находящиеся в стадии деления, о чём 
свидетельствует их «гантелевидная» форма и пере-
тяжки. 

Митохондрии, как с электронно-плотным ма-
триксом, так и с электронно-прозрачным, содер-
жали большое количество параллельно ориенти-
рованных крист. В саркоплазме кардиомиоцитов 
молодых животных включения липидов и липофус-
цина, а также вторичные лизосомы обнаруживались 
очень редко.

 
 Рис. 1. Ультраструктура кардиомиоцитов

интактных молодых крыс.
х 37 000. Контрастировано цитратом свинца.
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Пластинчатый цитоплазматический комплекс 
Гольджи локализовался в перинуклеарной области 
саркоплазмы, в виде стопок из параллельно ориен-
тированных гладких мембран, окруженных множе-
ством очень мелких электронно-прозрачных вези-
кул. В саркоплазме определялись многочисленные 
рибосомы, полисомы и гранулы гликогена. Сарко-
плазматическая мембрана имела структуру иден-
тичную элементарной мембране. 

У молодых крыс с моделью АО в субмикроскопи-
ческой архитектонике кардиомиоцитов присутство-
вали дистрофические и деструктивные изменения 
органелл. Матрикс ядер имел низкую электронную 
плотность. На фоне интактных животных возрастало 
количество глыбок конденсированного хроматина, 
которые концентрировались в области саркоплаз-
мы, прилежащей к ядерной мембране. Деконден-
сированный хроматин располагался в центральной 
части матрикса ядра. Эта область матрикса ядра 
обладала низкой электронной плотностью. 

Ядерная мембрана образовывала мелкие и глу-
бокие инвагинации. Наблюдалось разрыхление 
мембраны и очаги её разрушения. Встречались 
ядра с тотально разрушенными ядерными мембра-
нами (рис. 2). 

Перинуклеарные пространства неравномерно 
расширялись и нередко имели вид электронно-
прозрачных вакуолей. В саркоплазме располага-
лось небольшое количество органелл, полисом, 
рибосом, гранул гликогена. Изменения митохон-
дрий носили полиморфный характер. Часть имела 
электронно-прозрачный матрикс, в котором рас-
полагались единичные, разрыхлённые кристы, 
а  в  саркоплазме других обнаруживались очаги ли-
зиса наружных мембран и крист (рис. 3). Довольно 
часто обнаруживались дегенеративно измененные 
митохондрии, с гомогенизированным матриксом 
и тотально разрушенными кристами. 

В саркоплазме кардиомиоцитов присутствовали 
мелкие и крупные включения липидов и липофусци-
на, вторичные лизосомы, которые располагались 
вблизи пластинчатого цитоплазматического ком-
плекса Гольджи.

Пучки миофибрилл хотя и сохраняли парал-
лельную ориентацию и поперечную исчерченность, 
однако значительно истончались. Саркоплазмати-
ческая мембрана подвергалась утолщению и раз-
рыхлению, встречались и очаги лизиса.

Исследование ультраструктуры кардиомиоци-
тов миокарда группы экспериментальных живот-
ных с АО на следующие сутки после 9 сеансов РЭХВ 
и введения ЯСК КК показало наличие умеренно вы-
раженных дистрофических изменений, с элемента-
ми деструкции внутриклеточных мембран.

Ядра кардиомиоцитов, содержали матрикс по-
ниженной электронной плотности. В центральной 
части матрикса ядра располагались диффузно рас-
сеянные рибосомы и гранулы деконденсированного 
хроматина. Эта часть ядра обладала очень низкой 
электронной плотностью.

Ядерная мембрана имела множественные очаги 
разрыхления и иногда образовывала глубокие инва-
гинации. Перинуклеарные пространства оставались 

значительно расширенными. Область саркоплазмы 
кардиомиоцитов, прилежащая к ядру, содержала 
органеллы и была заполнена бесструктурной суб-
станцией, обладающей средней электронной плот-
ностью. 

Отмечался полиморфизм изменений в субми-
кроскопической организации митохондрий. Зна-
чительная часть имела четко контурированную на-
ружную мембрану, параллельно ориентированные 
кристы и мелко гранулярный матрикс. Наряду с 
этим, множество из них имело очаги разрыхления, 
как наружных мембран, так и крист. Матрикс мито-
хондрий был грубоволокнистый, средней электрон-
ной плотности, неравномерно контрастировался 
солями тяжелых металлов, а отдельные его участки 
обладали низкой электронной плотностью (рис. 4).

Отдельные кардиомиоциты содержали митохон-
дрии имеющие «гантелевидную» форму с электрон-
но-плотным матриксом, многочисленными плот-
ноупакованными кристами (рис. 5). Саркоплазма 
кардиомиоцитов была умеренно просветлена и со-
держала большое количество полисом, рибосом 
и гранул гликогена.

Пучки миофибрилл в основном сохраняли па-
раллельную ориентацию и поперечную исчерчен-
ность. Саркоплазматический ретикулум и вакуоли 
Т-системы расширялись и были заполнены элек-
тронно-прозрачным веществом. В саркоплазме не-
которых кардиомиоцитов присутствовали мелкие 
включения липидов. 

Через месяц после 9 сеансов РЭХВ и введения 
ЯСК КК у молодых крыс с АО в кардиомиоцитах на-
блюдалось восстановление биоэнергетического 
статуса, в виде увеличения количества митохон-
дрий и крист в них. Вместе с тем сохранялось оча-
говое просветление матрикса (рис. 6). 

В саркоплазме обнаруживались митохондрии 
с электронно-прозрачным матриксом и большим 
количеством параллельно ориентированных крист 
(рис. 7), вторичные лизосомы и включения липо-
фусцина отсутствовали. Пучки миофибрилл карди-
омиоцитов располагались параллельными рядами.

Пластинчатый цитоплазматический комплекс 
Гольджи гипертрофировался, стопки гладких, па-
раллельно ориентированных мембран были окру-
жены мелкими электронно-прозрачными везикула-
ми. Отмечалось увеличение количества рибосом, 
полисом и гранул гликогена.

В саркоплазме обнаруживались умеренно рас-
ширенные цистерны саркоплазматического рети-
кулума и Т-системы. Ядра кардиомиоцитов содер-
жали в основном деконденсированный хроматин, 
гранулы которого диффузно распределялись по 
матриксу ядра. Ядерная мембрана была умеренно 
четко контурираванной и образовывала довольно 
глубокие инвагинации. 

Таким образом, проведенные электронно-ми-
кроскопические исследования ультраструктуры 
кардиомиоцитов миокарда молодых крыс с АО сви-
детельствуют о том, что через сутки после 9 про-
цедур РЭХВ и введения ЯСК КК наблюдаются изме-
нения направленные на восстановление типичной 
субмикроскопической архитектоники органелл.  
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Рис. 2. Ультраструктура кардиомиоцитов  
молодых крыс с моделью АО.  

Тотальное разрыхление ядерной мембраны.
х 40 000. Контрастировано цитратом свинца.

Рис. 3. Ультраструктура кардиомиоцитов 
молодых крыс с моделью АО.

 Очаговый лизис наружных мембран митохондрий. 
х 37 000. Контрастировано цитратом свинца.

Рис. 4. Ультраструктура кардиомиоцитов 
молодых крыс с АО на следующие сутки 

после 9 сеансов РЭХВ и введения ЯСК КК. 
Грубоволокнистый матрикс митохондрий. 

х 33 000. Контрастировано цитратом свинца.

Рис. 5. Ультраструктура кардиомиоцитов 
молодых крыс с АО на следующие сутки 

после 9 сеансов РЭХВ и введения ЯСК КК. 
Митохондрии «гантелевидной» формы.

х 36 000. Контрастировано цитратом свинца.

Рис. 6. Ультраструктура кардиомиоцитов 
молодых крыс с АО через месяц 

после 9 сеансов РЭХВ и введения ЯСК КК. 
Очаговое просветление матрикса митохондрий. 

х 34 000. Контрастировано цитратом свинца.

Рис. 7. Ультраструктура кардиомиоцитов 
молодых крыс с АО через месяц после 9 сеансов РЭХВ 

и введения ЯСК КК. Многочисленные параллельно 
ориентированные кристы митохондрий. 

х 37 000. Контрастировано цитратом свинца.
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Отмечена активация процессов репарации внутри-
клеточных мембранных структур, что подтвержда-
ется появлением делящихся форм митохондрий и 
увеличением количества крист. Кроме того, в кар-
диомиоцитах инактивируются катаболические про-
цессы, о чем косвенно свидетельствует снижение в 
саркоплазме количества вторичных лизосом, вклю-
чений липидов и липофусцина. Уменьшение числа 
очагов разрыхления внутриклеточных мембран, 
таких как ядерная мембрана, мембраны грануляр-
ного эндоплазматического ретикулума, наружных 
мембран и крист митохондрий указывает на раз-
витие процессов направленных на нормализацию 
липидного обмена.

Установлено, что через месяц после 9 процедур 
РЭХВ и введения ЯСК КК молодым животным с АО 
активация метаболических и репаративных процес-
сов сохраняется, однако восстановление типичной 
ультраструктурной архитектоники этих клеток пол-
ностью не наступает.

Выводы
1. Особенности ультраструктурной организации 

кардиомиоцитов миокарда 6 месячных контрольных 
крыс свидетельствуют о высокой метаболической 
активности этих клеток. Подтверждением этому яв-
ляется наличие большого количества митохондрий 
и крист в них. 

2. В группе 6 месячных животных с АО развива-
ются выраженные дистрофические и деструктив-
ные нарушения субмикроскопической архитектони-
ки клеток миокарда, проявляющиеся в разрыхлении 
внутриклеточных мембран и очаговом лизисе орга-
нелл. Развиваются катаболические процессы струк-
турно проявляющиеся в появлении в цитоплазме 
кардиомиоцитов включений липидов, липофусцина 
и вторичных лизосом.

3. Электронно-микроскопическое исследование 
ультраструктуры кардиомиоцитов миокарда мо-
лодых крыс с АО на фоне сочетанного применения 
РЭХВ и ЯСК КК показало, что наблюдается суще-
ственная активация метаболических и репаратив-
ных процессов в субклеточных структурах. Имеет 
место появление делящихся форм митохондрий, 
увеличение количества крист.

Перспективы дальнейших исследований. 
В дальнейшем планируется провести экспери-
ментальные исследования, касающиеся изучения 
особенностей ультраструктурной организации кар-
диомиоцитов миокарда старых крыс с моделиро-
ванным алиментарным ожирением при сочетанном 
воздействии ритмических экстремальных холодо-
вых воздействий и ЯСК КК.
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рату ядровмісних клітин кордової крові сприяє істотній активації метаболічних і репаративних процесів вну-
трішньоклітинних мембранних структур кардіоміоцитів, які зберігаються у віддалені терміни експеримен-
тальних досліджень.
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с  алиментарным ожирением показали наличие у данной группы животных выраженных дистрофических 
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холодовых воздействий и криоконсервированного препарата ядросодержащих клеток кордовой крови спо-
собствует существенной активации метаболических и репаративных процессов внутриклеточных мембран-
ных структур кардиомиоцитов, которые сохраняются в отдаленные сроки экспериментальных исследований.
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Abstract. One of the most common chronic diseases worldwide is obesity. Primary (alimentary) obesity (AO) 

is a major risk factor for cardio-vascular disease, type 2 diabetes and others. In obesity metabolic, dishormonal, 
hemodynamic alterations in the body directly affect the heart muscle, causing its structural and functional changes.

In modern science, of great interest is the study of the cold effect on human and animal’s bodies. In the re-
searches and clinical practice there is much information about the positive impact of cord blood (CB) both to differ-
ent organs, systems, cell cultures, and the body as a whole.

Due to the above stated, the research goal was to examine the features of ultrastructural changes in cardiomyo-
cytes architecture of the myocardium of young rats with simulated alimentary obesity in combination of rhythmic 
extreme cold exposures (RECE) and the introduced CB nucleated cells.

Materials and methods. The research was performed in 6 month white outbred male rats. All the animals were 
divided into 3 groups: the first group consisted of 6 month intact rats; the second group was 6 month control rats 
with the modeled AO; the third group made 6 month rats with AO on the background of combined application f RECE 
of CB nucleated cells. The animals were removed from the experiment by decapitation on the following day, and in 
a month after 9 RECE procedures and the introduction of CB nucleated cells, procuring the myocardial tissues for 
electron microscopy examination. Alimentary obesity was modeled by the method of V. Baranova, by keeping the 
animals on a hypercaloric diet. REHE was performed in cryochamber to cool the experimental animals (-1200 C). 
The thawed preparation of CB nucleated cells was intraperitoneally administered once at a dose of 3×105 CD34+ 
cells per animal weight kilogram after 6 RECE procedures.

Results and discussion. Electron microscopic studies of myocardial cardiomyocytes of young rats with alimen-
tary obesity have shown the presence in this group of animals of the expressed dystrophic and destructive disor-
ders in submicroscopic architecture of the cells, manifested in the loosening of the intracellular membranes and 
organelles focal lysis. In the cytoplasm of cardiomyocytes there are observed the inclusions of lipids, lipofuscin 
and secondary lysosomes. Combined use of RECE and CB nucleated cells contributes to a significant activation of 
metabolic and reparative processes of intracellular membrane structures of cardiomyocytes, which are preserved 
in the distant terms of experimental research.
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