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Гипоксия сопровождает большинство осложнений беременности и негативно сказывается на 
формировании сердечно-сосудистой системы развивающегося организма. Темой исследования 
стало выявить морфологические особенности легочной артерии у плодов и новорожденных, под-
вергшихся влиянию хронической внутриутробной гипоксии. Наше экспериментальное исследова-
ние по моделированию вышеуказанного состояния проводилось на лабораторных крысах линии 
WAG. Материалом для исследования послужила ткань легочной артерии. Морфологическая обра-
ботка включала макроскопический, микроскопический, гистохимический, иммуногистохимический, 
морфометрический, статистический методы. Макроскопических различий между сосудами кон-
трольной (первой) и исследуемой (второй) групп не наблюдалось. При этом микроскопически в 
группе с гипоксией сравнительно с контрольной отмечалось уплощение эндотелиоцитов интимы 
с нарастанием ядерно-цитоплазматического соотношения, дистрофическими изменениями в яд-
ре, сморщиванием цитоплазмы, и как следствие – усиление десквамации клеток, что также свя-
зано с утолщением базальной мембраны. Во второй группе в отличие от первой определялось 
меньшее количество гладких миоцитов в поле зрения, увеличение соотношения относительных 
объемов интимы-медии и адвентиции в сторону первых и усиление фунсинофилии адвентиции, 
что может говорить о нарастании склеротических процессов в стенке легочной артерии. Таким 
образом, хроническая внутриутробная гипоксия вызывает альтеративно-склеротические изме-
нения в стенке данного сосуда у плодов и новорожденных. 
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Наше исследование является частью научно-исследовательской работы кафедры патологической анатомии Харьковского 
национального медицинского университета «Патоморфологические особенности формирования плода и новорожденного 
под влиянием патологии матери» (номер государственной регистрации 0110U001805). 

Введение 
Одним из основных факторов, обуславли-

вающих дезинтеграционные процессы адапта-
ции к внеутробной жизни и своеобразие форми-
рования сердечно-сосудистой, дыхательной 
систем является гипоксия. Большинство ослож-
нений беременности (преэклампсия), соматиче-
ские и инфекционные заболевания беременной, 
воздействие неблагоприятных факторов сопро-
вождаются дефицитом кислорода плода. Сер-
дечно-сосудистая система является одной из 
самых уязвимых при внутриутробной гипоксии 
плода. По результатам разных авторов частота 
постгипоксических осложнений с ее стороны у 
новорожденных, особенно недоношенных, со-
ставляет 40-70 % [1]. 

Современная наука накопила знания о мор-
фологических изменениях надпочечников [2], 
гипофиза [3], сердца [4], органов мочевыдели-
тельной системы [5] при внутриутробной гипок-
сии. В исследованиях зарубежных авторов ос-
вещаются вопросы, посвященные влиянию хро-
нической внутриутробной гипоксии (ХВГ) плода 
на морфологию аорты [6, 7]. Тогда как морфоло-
гические исследования, посвященные измене-
ниям легочной артерии (ЛА) под влиянием ХВГ 
практически отсутствуют. 

Цель исследования 
Выявить морфологические особенности ле-

гочной артерии (ЛА) у плодов и новорожденных, 
подвергшихся влиянию хронической внутриут-
робной гипоксии (ХВГ). 

Материалы и методы 
В ходе исследования на лабораторных кры-

сах линии WAG был поставлен эксперимент по 
моделированию внутриутробной гипоксии с ас-
фиксией новорожденного в родах. Вышеуказан-
ные лабораторные животные были выбраны 
ввиду наличия у них максимально близкого к 
человеку типа взаимоотношения материнского и 
фетального кровообращения, гемохориального 
характера плацентации и дискоидального типа 
плаценты одновременно. С целью моделирова-
ния внутриутробной гипоксии с асфиксией ново-
рожденных в родах беременных самок крыс 
подвергали высотному гипоксическому влиянию, 
которое соответствовало 7500 м, с момента ре-
гистрации беременности и до момента родораз-
решения в течение 20 минут каждый день в од-
но и тоже время. 

Все экспериментальные крысята были раз-
делены на две группы: 1-я группа – контрольная 
– 18 случаев (плоды и новорожденные от мате-
рей, которые не подвергались высотной гипок-
сии); 2-я группа – исследуемая – 16 случаев 
(плоды и новорожденные от матерей, подверг-
шихся высотному гипоксическому влиянию). Эв-
таназии подвергалось потомство и самки. После 
чего производились вскрытия животных, и заби-
ралась ткань ЛА для морфологического иссле-
дование. Для этого кусочки ткани указанного со-
суда фиксировались в 10 % растворе нейтраль-
ного формалина, подвергались стандартной па-
рафиновой проводке через спирты возрастаю-
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щей концентрации, раствор Никифорова (96 % 
спирт и диэтиловый эфир в соотношении 1:1), 
хлороформ, затем заливали парафином. Се-
рийные срезы толщиною 4–5×10-6 м делали из 
приготовленных блоков на микротоме Microm 
HM-340. Морфологическая обработка включала 
в себя рутинные гистологические, гистохимиче-
ские и морфометрические методы. С помощью 
микроскопа Olympus BX-41 (Япония) с использо-
ванием программ Olympus DP-Soft (Version 3:1) 
и Microsoft Excel проводили комплекс морфоло-
гических и морфометрических исследований. 
Препараты окрашивали гематоксилином и эози-
ном, пикрофуксином по ван Гизону, методом по 
Маллори. Иммуногистохимическое исследова-
ние проводили на парафиновых срезах, толщи-
ною 5 –6×10-6 м прямым методом Кунса по ме-
тодике Brosman. Гладкие миоциты типировали 
моноклональными антителами к Anti-Human 
Smooth Muscle Actin (DAKO, Дания). Данные, 
полученные в результате морфометрического 
исследования, статистически обрабатывали. 

Все манипуляции с животными выполнялись 
согласно правилам Европейской конвенции по 
защите позвоночных животных (Страсбург, 
18.03.1986), директивы Совета Европейского 
экономического общества по защите позвоноч-
ных животных (Страсбург, 24.11.1986). 
Результаты исследования и их обсуждение 

При макроскопическом исследовании с по-
мощью лупы (×3, 8 диоптрий) стенка ЛА была 
эластичной, имела гладкую и блестящую интиму 
в контрольной и исследуемой группах. Микро-
скопическое исследование выявило различия 
между группами. В контрольной группе стенка 
сосуда состояла из внутренней, средней и на-
ружной оболочек. Интима включала в себя эн-
дотелий, базальную мембрану, сплетение эла-
стических волокон и без четких границ перехо-
дила в медию. Учитывая это, мы определяли 
относительные объем tunica intima и                 
tunica media вместе (62,25±11,43 %) и tunica    
adventitia отдельно (37,75±11,43 %). Эндотелий 
представлял собой пласт одноядерных клеток, 
располагающихся на базальной мембране, 
средней высоты 3,20±0,04×10-6 м и ширины 
7,12±0,15×10-6 м. Средняя площадь ядер эндо-
телиоцитов была равна 6,17±0,14×10-11 м2, 
средняя площадь цитоплазмы – 12,17±0,40×    
10-11 м2, ядерно-цитоплазматическое соотноше-
ние (ЯЦС) – 0,57±0,02. Площадь полей десква-
мации составила 2,40±0,09 клетки в одном поле 
зрения (×1000). Базальная мембрана – тонкая, 
эозинофильная. Подэндотелиальный шар был 
представлен тонкофибрилярной соединитель-
ной тканью, клетками звездчатой формы, глад-
кими миоцитами. Гладкие миоциты равномерно 
располагались в толще стенки ЛА с плотностью 
28,20±0,63 клеток в поле зрения (×1000). Колла-
геновые и эластические волокна, гладкомышеч-
ные клетки формировали tunica media. Относи-

тельный объем эластических и коллагеновых 
волокон составил 59,57±11,57 % и 
40,43±11,57 % соответственно. Наружная обо-
лочка формировалась коллагеновыми и эласти-
ческими волокнами, умеренно полнокровными 
кровеносными сосудами (vasa vasorum), нерв-
ными волокнами без признаков дистрофических 
изменений и лимфатическими сосудами. Уме-
ренная фуксинофилия наблюдалась в адвенти-
циальной оболочке при окраске ЛА пикрофукси-
ном по ван Гизон. 

Вышеописанное строение сосуда животного 
соответствовало общепризнанному представ-
лению о физиологической норме [8]. 

В исследуемой группе микроскопически стен-
ка ЛА также состояла из внутренней, средней и 
наружной оболочек. При этом показатели отно-
сительных объемов tunica intima и tunica media 
вместе (76,39±10,62%) увеличивались по срав-
нению с контрольными, а объем отдельно tunica 
adventitia (23,61±10,62 %) соответственно 
уменьшался, что, по нашему мнению, может 
быть связано с развитием склеротических изме-
нений в этих оболочках сосуда в результате 
продолжительного воздействия гипоксии. Эндо-
телиальные клетки были одноядерными, распо-
лагались на базальной мембране. Их средняя 
высота составила 2,96±0,03×10-6 м, ширина – 
7,94±0,11×10-6 м, что было достоверно сравни-
тельно с контролем (p<0,001) и указывало на 
уплощение эндотелиального покрова в иссле-
дуемой группе. Средняя площадь ядер эндоте-
лиоцитов – 6,91±0,12×10-11 м2, что было досто-
верно отлично от контрольных показателей 
(p<0,001), средняя площадь цитоплазмы – 
9,90±0,21×10-11 м2 (p<0,001), ЯЦС – 0,75±0,02 
(p<0,001). Базальная мембрана была эозино-
фильная, несколько утолщена, что может яв-
ляться причиной нарушения метаболизма в эн-
дотелиоцитах [9]. Об этом свидетельствует уве-
личение площади ядер клеток с появлением оп-
тических пустот и пикнотического сморщивания 
и подтверждается сморщиванием цитоплазмы, 
что впоследствии приводит к десквамации по-
гибших клеток. Так, площадь полей десквама-
ции нарастала и составила 4,87±0,15 клеток в 
одном поле зрения (×1000), и достоверно отли-
чалась от первой группы (p<0,001). Подэндоте-
лиальный шар состоял из тонкофибрилярной 
соединительной ткани, клеток звездчатой фор-
мы, гладких миоцитов. Последние располага-
лись преимущественно равномерно в толще 
стенки ЛА, плотность которых в поле зрения 
(×1000) была значительно меньше контрольных 
значений (20,00±0,35 клеток), и достоверно от-
личалась от них (p<0,001). Tunica media форми-
ровали коллагеновые и эластические волокна, 
гладкомышечные клетки. При этом относитель-
ный объем первых составил 34,35±11,87 %, а 
вторых – 65,65±11,87 %. Преобладание эласти-
ческих волокон в стенке ЛА крысенка, несмотря 
на общепризнанный факт, что гипоксия стиму-
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лирует синтез коллагенов в организме человека 
[10], вероятнее всего, может иметь несколько 
объяснений. Первое: это связано с особенно-
стями организма лабораторной крысы, так уже 
описаны случаи уменьшения выработки колла-
генов у свиньи в эксперименте по моделирова-
нию гипоксии [11]; второе: с активацией белков 

фибулинов, фибриллинов и эмилинов, отве-
чающих за формирование эластических волокон 
[12]. Вышесказанное подтверждается данными 
собственных исследований, в частности показа-
телями относительных объемов коллагеновых и 
эластических волокон в ЛА плодов и новорож-
денных человека и крысы. 

Таблица 1. 
Относительные объемы коллагеновых и эластических волокон легочной артерии (%) 

 Эластические волокна Коллагеновые волокна 
Контроль плоды и новорожденные человека 48,0±9,12 52,0±9,12 
Контроль плоды и новорожденные крысы 59,57±11,57 40,43±11,57 

 

Как следует из таблицы 1 в норме в ЛА плода 
и новорожденного человека преобладают кол-
лагеновые волокна, тогда как в ЛА плода и но-
ворожденного крысы – эластические волокна. 

Коллагеновые и эластические волокна, мес-
тами полнокровные кровеносные (vasa vasorum) 
сосуды, нервные волокна без признаков дис-
трофических изменений, лимфатические сосуды 
формировали наружную оболочку. В ней отме-
чалось усиление фуксинофилии при окраске ЛА 
пикрофуксином по ван Гизон, что свидетельст-
вует о склеротических изменениях [13]. 

Выводы 
1. Хроническая внутриутробная гипоксия ока-

зывает неблагоприятное воздействие на мор-
фологическое состояние легочной артерии пло-
дов и новорожденных, что проявляется в утол-
щении базальной мембраны интимы, как след-
ствие ухудшении трофики эндотелия, что при-
водит к изменению соотношения его ядра и ци-
топлазмы, уплощению эндотелиоцитов, дис-
трофическим процессам с последующей деск-
вамацией клеток. 

2. Плотность расположения гладких миоци-
тов резко уменьшается в условиях влияния ги-
поксии, что может негативно отразиться на со-
кратительной способности стенки сосуда. 

3. При воздействии хронической внутриут-
робной гипоксии изменяется соотношение кол-
лагеновых и эластических волокон в пользу вто-
рых, что может быть расценено как особенность 
организма лабораторного животного либо яв-
ляться следствием активации белков, ответст-
венных за формирование волокон последнего 
вида в таких условиях. 

Перспективность исследования 
Провести иммуногистохимическое исследо-

вание адгезивных свойств эндотелиальных кле-
ток, коллагенов в стенке легочной артерии. 
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Реферат 
ВПЛИВ ХРОНІЧНОЇ ВНУТРІШНЬОУТРОБНОЇ ГІПОКСІЇ НА МОРФОЛОГІЧНИЙ СТАН ЛЕГЕНЕВОЇ АРТЕРІЇ ПЛОДІВ ТА 
НОВОНАРОДЖЕНИХ  
Калужина О.В. 
Ключові слова: гіпоксія, легенева артерія, щури, плоди, новонароджені 

Гіпоксія супроводжує більшість ускладнень вагітності та негативно позначається на формуванні се-
рцево-судинної системи організму, що розвивається. Темою дослідження стало виявити морфологічні 
особливості легеневої артерії у плодів та новонароджених, які зазнали впливу хронічної внутрішньо-
утробної гіпоксії. Наше експериментальної дослідження з моделювання вищезазначеного стану про-
водилося на лабораторних щурах лінії WAG. Матеріалом для дослідження слугувала тканина легене-
вої артерії. Морфологічна обробка включала макроскопічний, мікроскопічний, гістохімічний, імуногісто-
хімічний, морфометричний, статистичний методи. Макроскопічних відмінностей між судинами контро-
льної (першої) та досліджуваної (другої) груп не спостерігалося. При цьому мікроскопічно в групі з гіпо-
ксією порівняно з контрольною зазначалося сплющення ендотеліоцитів інтими з наростанням ядерно-
цитоплазматичного співвідношення, дистрофічними змінами в ядрі, зморщенням цитоплазми і як на-
слідок – посилення десквамації клітин, що також пов'язане з потовщенням базальної мембрани. У 
другій групі на відміну від першої була менша кількість гладких міоцитів у полі зору, збільшення спів-
відношення відносних обсягів інтими-медії та адвентиції в бік перших і посилення фуксинофіліі адвен-
тиції, що може вказувати на наростання склеротичних процесів у стінці легеневої артерії. Таким чи-
ном, хронічна внутрішньоутробна гіпоксія спричиняє альтеративно-склеротичні процеси у стінці даної 
судини плодів і новонароджених. 

Summary 
INFLUENCE OF CHRONIC INTRAUTERINE HYPOXIA ON MORPHOLOGICAL STATE OF PULMONARY ARTERY IN FETUSES  
AND NEWBORNS (EXPERIMENTAL RESEARCH) 
Kaluzhyna O.V. 
Key words: hypoxia, pulmonary artery, rats, fetus, newborn. 

Hypoxia accompanies most complications of pregnancy and affects the formation of the cardiovascular 
system of the developing organism. The theme of the study was to identify morphological characteristics of 
the pulmonary artery in fetuses and infants exposed to chronic intrauterine hypoxia. Our experimental re-
search on modeling the aforementioned condition was performed on laboratory rats line WAG. Material for 
the study served as the tissue of the pulmonary artery. Morphological processing included macroscopic, mi-
croscopic, histochemical, immunohistochemical, morphometric, statistical methods. Macroscopic differences 
between the control vessels (first) and study (second) groups were observed. It microscopically hypoxia 
group compared with the control mentioned flattening endothelial intima with increasing nuclear-cytoplasmic 
ratio, degenerative changes in the nucleus, cytoplasm shrinkage, and as a consequence - increased des-
quamation of cells is also associated with thickening of the basement membrane. In the second group unlike 
the first was fewer smooth muscle cells in the visual field, increasing the value of the relative amounts of in-
tima-media and adventitia towards strengthening fuksynofilii first and adventitia, which may indicate the rise 
of sclerotic processes in the wall of the pulmonary artery. Thus, chronic intrauterine hypoxia causes of alter-
native-sclerotic processes in the vessel wall of the fetus and newborn. 


