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Резюме. Целью исследования было в экспери-

менте на животных изучить и сравнить особенности 
морфофункционального состояния печени плодов с хро-
нической внутриутробной гипоксией (ХВГ) и плодов от 
матерей с подострым инфекционно-воспалительным 
процессом в брюшной полости, вызванным Klebsiella 
pneumoniae. В ходе исследования проведены экспери-
менты на крысах линии WAG по моделированию подо-
строго инфекционно-воспалительного процесса в брюш-
ной полости, вызванного Klebsiella pneumoniae, и хрони-
ческой внутриутробной гипоксии. Материалом исследо-
вания послужила печень плодов, изученная с помощью 
гистологических, иммуногистохимических и морфомет-
рических методов. Полученные данные свидетельствуют 
о том, что у плодов крыс от матерей с пролонгированной 
инфекцией, вызванной Klebsiella pneumoniae, и у плодов 
с ХВГ в печени наблюдаются однотипные изменения в 
виде полнокровия центральных вен и синусоидов, нару-
шения балочного строения печеночной дольки, дистро-
фии и некроза гепатоцитов с регенераторным усилением 
пролиферативной активности печеночных клеток, разви-
тием их компенсаторной гипертрофии и стимуляцией 
синтеза интерстициальных коллагенов. У плодов от 
матерей с пролонгированной клебсиеллезной инфекцией 
по сравнению с плодами с ХВГ степень выраженности 
дисциркуляторных изменений, альтеративных процессов 
в паренхиматозном компоненте печени нарастает, что 
сопровождается снижением функциональной активности 
гепатоцитов и усилением склеротических изменений в 
стромальном компоненте органа, что может привести к 
срыву адаптационных возможностей печени в дальней-
шем онтогенезе. 

Ключевые слова: морфология, печень, плод, 
внутриутробное инфицирование, гипоксия. 

Вступление. По данным ВОЗ почти 45% всех 
случаев смерти детей в возрасте до пяти лет приходится 
на долю новорожденных, грудных детей в первые 28 
дней жизни или на неонатальный период. Основными 
причинами смерти почти у 80% умерших новорожден-
ных служат преждевременные роды и низкая масса тела 
при рождении, инфекции, асфиксия и родовые травмы 
[1]. Наличие у беременной женщины латентной, хрони-
ческой инфекции является существенной причиной воз-
никновения осложнений во время беременности и родов 
и ведет к широкому спектру перинатальной патологии. 
Персистирующая инфекция в организме у женщины 
(хронические инфекционные заболевания верхних дыха-
тельных путей, желудочно-кишечного тракта, мочеполо-
вой системы и т.д.) ответственна за ряд таких осложне-
ний, как преждевременное излитие околоплодных вод, 
невынашивание беременности, хорионамнионит, внутри-
утробное инфицирование плода (ВУИ) [2,3]. По частоте 
встречаемости в перинатальном периоде ВУИ занимает 
второе место, а в структуре перинатальной смертности 
инфицированные плоды занимают 1-3 место, составляя 

от 11% до 45% умерших [4,5]. В антенатальном периоде 

ВУИ обусловливает формирование инфекционной пато-
логии плода, врожденных пороков развития, фетопла-
центарной недостаточности, хронической внутриутроб-
ной гипоксии и задержки внутриутробного развития 
плода, что может сопровождаться недоношенностью и 
антенатальной гибелью плода [6]. 

Обоснование исследования. В настоящее вре-
мя из-за неконтролируемого использования антибактери-
альных препаратов, местных гормональных контрацеп-
тивов, вредных условий труда и факторов окружающей 
среды, на первое место у женщин постепенно выходят 
условно-патогенные инфекции, а одними из ведущих 
возбудителей ВУИ плода являются грамотрицательные 
факультативно анаэробные бактерии, среди которых 
наибольший интерес вызывает клебсиеллез в связи с его 
высокой частотой встречаемости, тяжестью протекания и 
частотой летальных исходов в перинатальном периоде 
[7]. 

Трансплацентарно часть возбудителей по пу-
почной вене попадает в организм плода, что может со-
провождаться развитием как местной, так и генерализо-
ванной инфекции с поражением внутренних органов, в 
том числе печени [8,9,10]. В связи с физиологической 
незрелостью печени у плодов, обусловленной становле-
нием функциональных систем, в дальнейшем онтогенезе 
может наблюдаться как эндокринная, так экзокринная 
дисфункция органа с нарушением обменных процессов и 
защитных реакций организма, что обусловливает необ-
ходимость детального изучения патоморфологических 
особенностей печени потомства от матерей с клебсиелле-
зом. 

Цель исследования – в эксперименте на жи-
вотных изучить особенности морфофункционального 
состояния печени плодов от матерей с подострым ин-
фекционно-воспалительным процессом в брюшной поло-
сти, вызванным Klebsiella pneumoniae. 

Методы исследования. Исследование проведе-
но в рамках научно-исследовательской работы кафедры 
патологической анатомии Харьковского национального 
медицинского университета «Вплив плодово-
материнської інфекції на ембріогенез та фетогенез наща-
дків (клініко-морфологічне дослідження)» (№ государ-
ственной регистрации 0115U000987). 

Работа выполнена на крысах линии WAG на ба-
зе экспериментальной биологической клиники Харьков-
ского национального медицинского университета со 
строгим соблюдением требований Европейской конвен-
ции (Страсбург, 1986) по содержанию, кормлению и 
уходу за подопытными животными, а также выведению 
их из эксперимента и последующей утилизации. Матери-
алом для морфологического исследования послужила 
печень 26 плодов крыс, которые были разделены на 3 
группы: контрольную (КГ), экспериментальную (ЭГ) и 
группу сравнения (ГС). КГ (n=9) – плоды от беременных 
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самок крыс с физиологически протекавшей беременно-
стью. ЭГ (n=10) – плоды от беременных самок крыс с 
подострым инфекционно-воспалительным процессом в 
брюшной полости, моделированным с использованием 
референс-штаммов Klebsiella pneumoniae (NCTC 5055) 
[11]. Поскольку ВУИ плода часто сопровождается фето-
плацентарной недостаточностью и хронической внутри-
утробной гипоксией плода (ХВГ) [12], группу сравнения 
(n=7) составили плоды с ХВГ от беременных самок крыс, 
которые на протяжении всей беременности подвергались 
ежедневной высокогорной гипоксии [13]. Самки крыс 
всех групп выводились из эксперимента на 20-е сутки 
беременности. Забор, фиксация материала и изготовле-
ние парафиновых блоков осуществлялись в соответствии 
с общепринятыми методиками. Изготавливали серийные 
поперечные срезы, толщиной 4-6 мкм с последующим 
окрашиванием гематоксилином и эозином. Для иммуно-
гистохимического метода исследования применяли не-
прямой метод Кунса в модификации Brosman M. [14]. С 
помощью моноклональных антител (МКАт) к коллагенам 
I, III типов фирмы Novocastra Laboratories Ltd, UK выяв-
ляли интерстициальные коллагены. Препараты изучали в 
люминисцентном микроскопе «Axioskor 40» (Carl Zeiss, 
ФРГ). Путем видеомикроскопической морфометрии с 
использованием программы «Olympus DP-soft version 
3.1» Microsoft Excel в гепатоцитах определяли площадь и 
объёмы ядра, цитоплазмы и клетки в целом, определяли 
ядерно-цитоплазматический индекс (ЯЦИ), подсчитыва-
ли плотность расположения гепатоцитов в 1мм2. В пре-
паратах, обработанных МКАт, определяли интенсив-
ность свечения в условных единицах свечения (усл. ед. 
св.) [11]. Все данные обрабатывались методами матема-
тической статистики с использованием вариационного и 

корреляционного анализов. Для определения достовер-
ности результатов использовали критерий Манна-Уитни-
Уилкоксона, для проведения корреляционного анализа 
использовали коэффициент корреляции Спирмена. 

Результаты исследования. Микроскопически 
печень плодов крыс КГ характеризовалась сохраненной 
гистоархитектоникой с четким балочно-радиарным стро-
ением, умеренным кровенаполнением центральных вен и 
неравномерно выраженными просветами синусоидов. 
Гепатоциты полигональной формы со слабо эозинофиль-
ной цитоплазмой и центрально расположенным округ-
лым умеренно базофильным ядром, встречались отдель-
ные двуядерные клетки. В синусоидах визуализирова-
лись отдельные купферовские клетки. В периваскуляр-
ном пространстве центральных вен обнаруживались 
небольшие скопления кроветворных клеток (рис.1). 
Морфометрические показатели печени плодов КГ пред-
ставлены в таблице 1. 

В ГС отмечалось нерезко выраженное наруше-
ние балочно-радиарного строения с нарушением гисто-
архитектоники органа. По сравнению с КГ наблюдалось 
выраженное полнокровие центральных вен долек и рас-
ширенных синусоидов в центральных отделах долек. В 
последних визуализировались мелкоочаговые некрозы 
клеток и многочисленные двуядерные гепатоциты. Пече-
ночные клетки периферии долек были укрупнены, часть 
из них с признаками жировой дистрофии с наличием в 
цитоплазме оптически пустых вакуолей и смещением 
ядра к клеточной мембране. Купферовские клетки не-
многочисленны. Вокруг центральных вен и диффузно в 
дольках выявлялись очаги экстрамедуллярного крове-
творения (рис.2). Морфометрические показатели печени 
плодов ГС представлены в таблице 1.

  
Рис. 1. Нормальная гистоархитектоника печеночной доль-
ки, немногочисленные купферовские клетки в синусоидах, 
мелкие очаги экстамедуллярного кроветворения в пери-
васкулярном пространстве центральной вены. КГ, окраска 
гематоксилином и эозином, х400 

Рис. 2. Нарушение балочного строения печеночной дольки, 
мелкоочаговые некрозы гепатоцитов, многочисленные дву-
ядерные гепатоциты, диффузно-очаговое экстрамедуллярное 
кроветворение. ГС, окраска гематоксилином и эозином, х400 

Таблица 1 

Морфометрические показатели печени плодов крыс исследуемых групп, (M±m) 

Параметры 

Исследуемые группы 
Уровень значимости 

разницы 

КГ ГС ЭГ 

Сравниваемые груп-
пы 

КГ и 
ЭГ  

ГС и 
ЭГ  

Плотность клеток, 
экз/мм2 

20148,7±450,5 15199,26±339,8 10671,07±238,6 P<0,05 P<0,05 

Площадь клетки, мкм2 39,03±0,9 49,22±1,16 41,18±0,971 P<0,05 неопр 

Площадь ядра, мкм2 19,1±0,45 26,85±0,63 26,40±0,62 P<0,05 P>0,05 

Площадь цитоплазмы, 
мкм2 

19,93±0,46 22,36±0,52 14,77±0,34 P<0,05 P<0,05 

Обьем клетки, мкм3 187,4±4,41 262,2±6,18 199,7±4,41 P<0,05 P<0,05 

Обьем ядра, мкм3 64,97±1,53 106,2±2,5 102,6±2,4 P<0,05 P>0,05 

Обьем цитоплазмы, 
мкм3 

122,4±2,88 155,9±3,67 97,07±2,282 P<0,05 P<0,05 

ЯЦИ 0,53±0,01 0,71±0,01 1,10±0,02 P<0,05 P<0,05 

Уровни значимой разницы: P<0,05 – достоверно; P>0,05 – недостоверно; – зона неопределенности 
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В ткани печени крысят ЭГ отмечалось более 
выраженное по сравнению с ГС нарушение гистоархи-
тектоники с дискомплексацией печеночных балок. Визу-
ализировалось выраженное полнокровие центральных 
вен и прилегающих синусоидов, местами с очаговыми 
кровоизлияниями. Во всех отделах дольки визуализиро-
вались печеночные клетки с признаками гидропической, 
реже жировой дистрофии, часть гепатоцитов с размыты-
ми границами и пикнозом или лизисом ядер. Встреча-
лись мелкоочаговые некрозы паренхиматозных клеток, 
вокруг которых визуализировались многочисленные 
купферовские клетки, которые местами формировали 
мелкие скопления. Встречались отдельные группы 
укрупненных гепатоцитов с увеличенными одним или 
двумя гипо- или гиперхромными ядрами. (рис. 3). Сохра-
нялись признаки распространенного экстрамедуллярного 
кроветворения в ткани печени. Морфометрические пока-
затели печени плодов ЭГ представлены в таблице 1. 

 
Рис. 3. Дискомплексация печеночных балок доль-

ки печени, гидропическая дистрофия гепатоцитов, гипохро-
мия ядер, пролиферация купферовских клеток в синусоидах. 
ЭГ, окраска гематоксилином и эозином, х 600 

При анализе данных таблицы 1 в ГС по сравне-
нию с КГ отмечается достоверное снижение плотности 
гепатоцитов (Р<0,05), достоверное увеличение площади 
и объема гепатоцита (Р<0,05), как за счет достоверного 
нарастания площади и объема его ядра, так и цитоплазмы 

(Р<0,05) с достоверным увеличением ЯЦИ (Р<0,05). 
(табл.1). В ЭГ по сравнению с ГС в 1,4 раза уменьшается 
плотность гепатоцитов, достоверно отличаясь от показа-
теля у плодов с ХВГ (Р<0,05). Площадь и объем гепато-
цитов и их цитоплазмы достоверно снижаются, площадь 
и объем ядер гепатоцитов достоверно не отличаются от 
показателей ЭГ, в то же время достоверно нарастает 
ЯЦИ (Р<0,05). 

При проведении корреляционного анализа мор-
фометрических показателей КГ и ЭГ установлено нали-
чие сильной положительной корреляционной связи меж-
ду показателями площади клетки и площади ядра 
(r=+0,76, Р<0,05). Площадь клетки и площадь цитоплаз-
мы, ЯЦИ и площадь ядра характеризовались положи-
тельной связью средней силы ((r=+0,68, Р>0,05) и 
(r=+0,42, Р>0,05) соответственно), площадь ядра и цито-
плазмы положительной связью слабой силы (r=+0,05, 
Р>0,05). Между ЯЦИ и площадью клетки, а также ЯЦИ и 
площадью цитоплазмы статистически достоверная связь 
не выявлена ((r=+0,22, Р>0,05) и (r=+0,83, Р>0,05) соот-
ветственно). При сравнении показателей ГС и ЭГ обна-
ружена сильная положительная корреляционная связь 
между площадью клетки и площадью ядра (r=+0,80, 
Р<0,05), площадью клетки и цитоплазмы (r=+0,74, 
Р<0,05). Между ЯЦИ и площадью ядра выявлена поло-
жительная связь средней силы (r=+0,52, Р>0,05), площа-
дью ядра и цитоплазмы – слабая положительная связь 
(r=+0,05, Р>0,05). Статистически достоверная связь меж-
ду ЯЦИ и площадью клетки, ЯЦИ и площадью цито-
плазмы не определяется. 

При иммуногистохимическом исследовании во 
всех исследуемых группах в капсуле печени визуализи-
ровался зрелый коллаген І типа, в строме печеночной 
дольки – молодой (незрелый) коллаген ІІІ типа. Интер-
стициальные коллагены обоих типов выявлялись пери-
васкулярно и перидуктально в зоне портальных трактов, 
в меньшей степени в междольковой интерстициальной 
ткани, при этом во всех группах превалировал коллаген 
ІІІ типа. Кроме того, в ГС и ЭГ в составе базальных мем-
бран сосудов выявлялся коллаген ІІІ типа. (рис. 4-9).

  
Рис 4. Коллаген I типа: умеренное свечение в капсуле и сла-
бое свечение в стромальном компоненте печени плодов крыс 
КГ. Непрямой метод Кунса с МКА к коллагену I типа, х1000 

Рис 5. Усиление интенсивности свечения коллагена I типа 
в стромальном компоненте печени плодов крыс ГС. Не-
прямой метод Кунса с МКА к коллагену I типа, х1000 

  

Рис 6. Интенсивное свечение коллагена I типа в стромаль-
ном компоненте печени плодов крыс ЭГ. Непрямой метод 
Кунса с МКА к коллагену I типа, х1000 

Рис 7. Умеренное свечение коллагена IІІ типа в стромаль-
ном компоненте печени плодов крыс КГ. Непрямой метод 
Кунса с МКА к коллагену IІІ типа, х1000 
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Рис 8. Усиление интенсивности свечения коллагена IІІ типа в 
стромальном компоненте печени плодов крыс ГС. Непрямой 
метод Кунса с МКА к коллагену IІІ типа, х1000 

Рис 9. Интенсивное свечение коллагена IІІ типа в стро-
мальном компоненте печени плодов крыс ЭГ. Непрямой 
метод Кунса с МКА к коллагену IІІ типа, х1000 

Данные морфометрического исследования оп-

тической плотности иммунофлюоресценции интерстици-

альных коллагенов в исследуемых группах представлены 

в таблице 2. 

Таблица 2 

Показатели оптической плотности иммунофлюорес-

ценции интерстициальных коллагенов в печени пло-

дов крыс исследуемых групп, усл.ед.св., (M±m) 

Уровни значимой разницы: P<0,05 – достоверно; P>0,05 – 
недостоверно 

Обсуждение результатов. В группе сравнения 

и экспериментальной группе в печени плодов микроско-

пически наблюдались морфологические признаки дисци-

ркуляторных и альтеративных процессов в виде полно-

кровия центральных вен дольки и прилежащих синусои-

дов, нарушения балочного строения печеночных долек, 

развития дистрофических и некробиотических процессов 

в гепатоцитах с формированием мелкоочаговых некро-

зов. Отмечались также признаки незрелости печеночной 

ткани в виде распространенного экстрамедуллярного 

кроветворения. Обнаруженные изменения не носят спе-

цифического характера и отражают, прежде всего, влия-

ние ХВГ как таковой и длительной интоксикации, возни-

кающей в результате пролонгированной инфекции у 

матери, что также сопровождается хронической гипокси-

ей плода [14,18]. Сочетанное воздействие обоих патоген-

ных факторов привело к тому, что у плодов с ВУИ обна-

руженные изменения носили более распространенный и 

выраженный характер. В отличие от ГС в ЭГ наряду с 

жировой дистрофией регистрировалась гидропическая 

дистрофия гепатоцитов, наблюдались очаги пролифера-

ции и скопления купферовских клеток. 

Морфометрически в печени плодов ГС и ЭГ от-

мечалось прогрессивное снижение плотности гепатоци-

тов, что объясняется как расширением просветов полно-

кровных синусоидов, так и наличием очагов деструкции 

гепатоцитов. При ХВГ средние значения площади и 

объема гепатоцитов нарастали как за счет увеличения 

площади и объема его ядра, так и цитоплазмы, увеличи-

валось значение ЯЦИ, что указывает на развитие ком-

пенсаторной гипертрофии клеток, усиление их функцио-

нальной и пролиферативной активности в ответ на альте-

ративные изменения в печеночных клетках. При ВУИ в 

сравнении с ХВГ отмечалось снижение показателей 

площади и объема гепатоцитов, при этом площадь и 

объем ядер гепатоцитов практически не изменялись, но 

отмечалось нарастание показателя ЯЦИ за счет снижения 

площади и объема цитоплазмы, что отражает снижение 

их синтетической активности в условиях пролонгирован-

ного инфицирования матери [15]. 

При иммуногистохимическом исследовании 

распределения коллагенов І и ІІІ типов в стромальном 

компоненте печени плодов крыс ГС и ЭГ отмечалось 

нарастание содержания молодого интерстициального 

коллагена ІІІ типа, ускорение темпов продукции из него 

зрелого коллагена I типа, что связано со стимуляцией 

коллагеногенеза в условиях хронической гипоксии и в 

дальнейшем онтогенезе может приводить к развитию 

склеротических изменений [16]. Вместе с тем в ЭГ про-

цесс коллагенизации носил более выраженный характер, 

что связано с дополнительной стимуляцияей его в усло-

виях пролонгированного инфекционного процесса у 

матери [17]. 

Выводы. Полученные в результате комплекс-

ного морфологического исследования данные свидетель-

ствуют о том, что у плодов крыс от матерей с пролонги-

рованной инфекцией, вызванной Klebsiella pneumoniae, и 

у плодов с ХВГ в печени наблюдаются однотипные из-

менения в виде полнокровия центральных вен и синусо-

идов, нарушения балочного строения печеночной дольки, 

дистрофии и некроза гепатоцитов с регенераторным 

усилением пролиферативной активности печеночных 

клеток, развитием их компенсаторной гипертрофии и 

стимуляцией синтеза интерстициальных коллагенов. У 

плодов от матерей с пролонгированной клебсиеллезной 

инфекцией по сравнению с плодами с ХВГ степень вы-

раженности дисциркуляторных изменений, альтератив-

ных процессов в паренхиматозном компоненте печени 

нарастает, что сопровождается снижением функциональ-

ной активности гепатоцитов и усилением склеротических 

изменений в стромальном компоненте органа, что может 

привести к срыву адаптационных возможностей печени в 

дальнейшем онтогенезе. 
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ПОРІВНЯЛЬНА ХАРАКТЕРИСТИКА 

МОРФОФУНКЦІОНАЛЬНОГО СТАНУ 

ПЕЧІНКИ ПЛОДІВ ВІД МАТЕРІВ ІЗ 

ПІДГОСТРИМ ІНФЕКЦІЙНО-ЗАПАЛЬ-

НИМ ПРОЦЕСОМ У ЧЕРЕВНІЙ ПО-

РОЖНИНІ, ВИКЛИКАНИМ KLEBSIEL-

LAE PNEUMONIA, І ПЛОДІВ ІЗ ХРОНІЧ-

НОЮ ВНУТРІШНЬОУТРОБНОЮ ГІПОК-

СІЄЮ (ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНЕ ДОСЛІД-

ЖЕННЯ) 

Марковський В.Д., Сакал О.О. 

Харківський національний медичний університет, 

кафедра патологічної анатомії, м. Харків, Україна, 

ORCID ID: 0000-0002-2237-3639, ORCID ID: 0000-

0002-1648-0585, e-mail: Sakal_anna@ukr.net 

Резюме. Метою дослідження було в експериме-
нті на тваринах вивчити особливості морфофункціональ-
ного стану печінки плодів від матерів із підгострим інфе-
кційно-запальним процесом у черевній порожнині, ви-
кликаним Klebsiella pneumoniae. Матеріалом для морфо-
логічного дослідження послужила печінка плодів щурів, 
які були розділені на 3 групи: контрольну (КГ), експери-
ментальну (ЕГ) і групу порівняння (ГП). КГ (n = 9) – 
плоди від вагітних самок щурів із фізіологічно протікаю-
чою вагітністю, ЕГ (n = 10) – плоди від вагітних самок 
щурів із підгострим інфекційно-запальним процесом у 
черевній порожнині, модельованим із використанням 
референс-штамів Klebsiella pneumoniae (NCTC 5055), ГП 
(n = 7) – плоди з хронічною внутрішньоутробною гіпок-
сією (ХВГ). Забір, фіксація матеріалу і виготовлення 
парафінових блоків здійснювалися відповідно до загаль-
ноприйнятих методик. Серійні поперечні зрізи фарбува-
ли гематоксиліном і еозином. Непрямим методом Кунса 
в модифікації Brosman M. За допомогою моноклональних 
антитіл (МКАТ) до колагенів I, III типів фірми 
Novocastra Laboratories Ltd, UK виявляли інтерстиціальні 
колагени. Препарати вивчали в люмінісцентному мікро-
скопі «Axioskor 40» (Carl Zeiss, ФРН). Шляхом відеомік-
роскопічної морфометрії з використанням програми 
«Olympus DP-soft version 3.1» Microsoft Excel в гепатоци-
тах визначали площу і обсяги ядра, цитоплазми і клітини 
в цілому, визначали ядерно-цитоплазматичний індекс 
(ЯЦІ), підраховували щільність розташування гепатоци-
тів в 1мм2. У препаратах, оброблених МКАТ, визначали 
інтенсивність світіння в умовних одиницях світіння (ум. 
Од. Св.) Усі дані оброблялися методами математичної 
статистики з використанням варіаційного і кореляційно-
го аналізів. Для визначення достовірності результатів 
використовували критерій Манна-Уїтні-Уилкоксона, для 
проведення кореляційного аналізу використовували 
коефіцієнт кореляції Спірмена. В ГП і ЕГ в печінці пло-
дів мікроскопічно спостерігалися морфологічні ознаки 
дисциркуляторних і альтеративних процесів у вигляді 
повнокров'я центральних вен часточки і прилеглих сину-
соїдів, порушення балкової будови печінкових часточок, 
розвитку дистрофічних і некробіотичних процесів у 
гепатоцитах із формуванням дрібновогнищевих некрозів. 
Відзначалися також ознаки незрілості печінкової тканини 
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у вигляді поширеного екстрамедулярного кровотворення. 
У плодів ЕГ виявлені зміни носили більш поширений і 
виражений характер. Морфометрично в печінці плодів 
ГП і ЕГ зазначалося прогресивне зниження щільності 
гепатоцитів. В ГП середні значення площі і обсягу гепа-
тоцитів наростали як за рахунок збільшення площі та 
об'єму його ядра, так і цитоплазми, збільшувалася зна-
чення ЯЦІ. В ЕГ відзначалося зниження показників пло-
щі та об'єму гепатоцитів, при цьому площа і об'єм ядер 
гепатоцитів практично не змінювалися, але зазначалося 
наростання показника ЯЦІ за рахунок зниження площі і 
обсягу цитоплазми. При іммуногістохімічному дослі-
дженні розподілу колагенів І і ІІІ типів в стромальному 
компоненті печінки плодів щурів ГС і ЕГ зазначалося 
наростання вмісту молодого інтерстиціального колагену 
ІІІ типу, прискорення темпів продукції з нього зрілого 
колагену I типу. В ЕГ процес колагенізаціі носив більш 
виражений характер. Отримані дані свідчать про те, що у 
плодів щурів від матерів з пролонгованою інфекцією, 
викликаною Klebsiella pneumoniae, і у плодів із ХВГ в 
печінці спостерігаються однотипні зміни у вигляді пов-
нокров'я центральних вен і синусоїдів, порушення балко-
вої будови печінкової часточки, дистрофії та некрозу 
гепатоцитів з регенераторним посиленням проліфератив-
ної активності печінкових клітин, розвитком їх компен-
саторної гіпертрофії і стимуляції синтезу інтерстиціаль-
ного колагену. У плодів від матерів з пролонгованою 
клебсіеллезною інфекцією в порівнянні з плодами з ХВГ 
ступінь вираженості дисциркуляторних змін, альтератив-
них процесів в паренхіматозному компоненті печінки 
наростає, що супроводжується зниженням функціональ-
ної активності гепатоцитів і посиленням склеротичних 
змін в стромальному компоненті органу, що може приве-
сти до зриву адаптаційних можливостей печінки в пода-
льшому онтогенезі. 

Ключові слова: морфологія, печінка, плід, вну-
трішньоутробне інфікування, гіпоксія. 
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Abstract. The aim of the study is to investigate pe-
culiarities of the liver morphofunctional state of the fetuses 
from mothers with subacute infectious inflammation of the 
abdominal cavity caused by Klebsiella pneumoniae in the 
experiment. For morphological studies, we used fetal liver of 
the rats, which were divided into 3 groups: control (ContG), 
experimental (ExG) and a comparison group (CompG). 
ContG (n = 9) – fetuses from pregnant female rats with phys-
iologically occurring pregnancy, ExG (n = 10) – fetuses from 
pregnant female rats with a subacute infectious inflammatory 
process in the abdominal cavity, modeled using reference 

strains of Klebsiella pneumoniae (NCTC 5055), CompG (n = 
7) – fetuses with chronic prenatal hypoxia (CPH). The taking, 
fixation of the material and the production of paraffin blocks 
were carried out in accordance with generally accepted pro-
cedures. Serial cross sections were stained with hematoxylin 
and eosin. Interstitial collagens were detected using indirect 
Coons method in Brosman modification with monoclonal 
antibodies (MAbs) to collagens I, III (Novocastra Laborato-
ries company Ltd, UK). The preparations were studied with 
fluorescent microscope "Axioskor 40" (Carl Zeiss, Germa-
ny). The area and volumes of the nucleus, cytoplasm and 
whole volume of the hepatocytes, the nuclear-cytoplasmic 
index (NCI) and the density of the location of the hepatocytes 
in 1mm2 were determined with video microscopic morphom-
etry with using of the program "Olympus DP-soft version 
3.1", Microsoft Excel. In preparations treated with MAbs was 
determined the fluorescence intensity in conditional units of 
luminescence. All data were processed by methods of math-
ematical statistics using variation and correlation analysis. 
The Mann-Whitney-Wilcoxon test was used to determine the 
reliability of the results, the Spearman correlation coefficient 
was used to perform the correlation analysis. 

In the CompG and the ExG morphological signs of 
discirculatory and alterative processes in the form of central 
pleural veins and adjacent sinusoids, abnormalities in the 
lobular structure of the hepatic lobules, development of dys-
trophic and necrobiotic processes in hepatocytes with the 
formation of small-focal necrosis were microscopically ob-
served in the liver of the fetuses. There were also signs of 
immaturity of the hepatic tissue in the form of widespread 
extramedullary hematopoiesis. In the fetuses of ExG, the 
observed changes were more common and expressed. Mor-
phometrically in the liver of CompG and ExG fetus, a pro-
gressive decrease in the density of hepatocytes was noted. In 
CompG, the mean values of the area and volume of hepato-
cytes were increased due to the increase in the area and vol-
ume of its nucleus, as well as of the cytoplasm, and the value 
of NCI index was increased. In the ExG decline in area and 
volume of hepatocytes was noted, the area and volume of 
hepatocyte nuclei were unchanged, the NCI index was in-
creased by reducing the area and volume of cytoplasm. In the 
immunohistochemical study of the distribution of collagen 
types I and III in the stromal component of the liver of the 
fetuses of rats of the CompG and ExG were found increasing 
of the content of the young interstitial collagen (type III), 
accelerating of the rate of production of the mature collagen 
(type I). The collagenization process was more pronounced in 
the ExG. The obtained data indicate that in rats from mothers 

with prolonged infection caused by Klebsiella pneumoniae 
and in fetuses with CPH in the liver the same changes in the 
form of central pleural veins and sinusoids, violations of the 
lobular structure of the hepatic lobe, dystrophy and necrosis 
of hepatocytes with regenerative increasing in the prolifera-
tive activity of hepatic cells, the development of their com-
pensatory hypertrophy and the stimulation of the synthesis of 
interstitial collagens are observed. In the fetuses from moth-
ers with prolonged Klebsiella infection in comparison with 
fetuses with CPH, the degree of severity of discirculatory 
changes, alterative processes in the parenchymal component 
of the liver increases, which is accompanied by a decrease in 
the functional activity of hepatocytes and increased sclerotic 
changes in the stromal component of the organ, which can 
lead to disruption of the adaptive capacity of the liver further 
ontogeny. 
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