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Введение. Хроническая внутриу-
тробная гипоксия (ХВГ) является тя-
желым стрессором, который негативно 
влияет на организм ребенка [2]. Она 
предопределяет развитие большин-
ства заболеваний органов и систем с 

лидирующей позицией сердечно-со-
судистой патологии [6]. В современ-
ной литературе освещаются вопросы 
влияния хронической недостаточно-
сти кислорода на морфологическое 
состояние венозного протока плода 
[7], аорты у куриных эмбрионов [11] 
и крыс [10], развитие легочной гипер-
тензии с ремоделированием легочных 
сосудов в эксперименте [13]. Однако, 
по нашему мнению, эти данные порой 
противоречивы, при этом не освещены 
вопросы сравнения морфологических 
изменений в легочной артерии и аорте 

у плодов и новорожденных под влия-
нием хронической внутриутробной ги-
поксии.

Цель исследования: выявить мор-
фологические изменения эндотели-
ального покрова легочной артерии и 
аорты у плодов и новорожденных, пе-
ренесших хроническую внутриутроб-
ную гипоксию.

Материалы и методы исследо- 
вания. Экспериментальное иссле-
дование по моделированию внутриу-
тробной гипоксии с асфиксией ново-
рожденного в родах было поставлено 
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В результате эксперимента на лабораторных крысах линии WAG по моделированию внутриутробной гипоксии с асфиксией ново-
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Morphological features of pulmonary artery and aorta in fetuses and newborns have been studied in order to determine morphological changes 
in endothelial cover of the pulmonary artery and the aorta in fetuses and newborns affected by chronic fetal hypoxia (CFH) as a result of the 
experiment on laboratory WAG rats on modeling fetal hypoxia of newborns with asphyxia in delivery. According to results of the research in the 
pulmonary artery and the aorta of fetuses and newborns affected by CFH deterioration of trophic processes in the endotheliocyte has been found 
due to thickening of basal membranes. It causes cells flattening, decrease of adhesive properties which is evidenced by decreased expression of 
receptors CD 34 by endothelium, and their desquamation amplification. Also sclerotic changes in the basal membranes of both vessels have been 
also determined due to interstitial collagen type III appearance against type IV collagen deficiency. 
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на лабораторных крысах линии WAG. 
С этой целью беременных самок крыс 
поддавали высотному гипоксическо-
му влиянию, которое соответствовало 
7500 м, с момента регистрации бере-
менности и до момента родоразре-
шения в течение 20 мин каждый день 
в одно и то же время. Крысят разде-
лили на две группы: 1-я группа – кон-
трольная – 18 случаев (плоды и но-
ворожденные от матерей, которые не 
подвергались высотной гипоксии); 2-я 
группа – исследуемая – 16 случаев 
(плоды и новорожденные от матерей, 
подвергшихся высотному гипоксиче-
скому влиянию). В каждую группу во-
шло по два сосуда: легочная артерия 
и аорта. Потомство и самки подверга-
лись эвтаназии. Затем производились 
вскрытия животных, для морфоло-
гического исследования забиралось 
по одному кусочку ткани из легочной 
артерии и аорты, которые фиксирова-
ли в 10%-ном растворе нейтрального 
формалина, подвергали стандартной 
парафиновой проводке через спирты 
возрастающей концентрации, раствор 
Никифорова (96%-ный спирт и диэти-
ловый эфир в соотношении 1:1), хло-
роформ, затем заливали парафином. 
Из приготовленных блоков на микро-
томе Microm HM-340 производились 
серийные срезы толщиной 4–5×10-6 м. 
Морфологическая обработка включа-
ла в себя рутинные гистологические, 
гистохимические, иммуногистохими-
ческие и морфометрические методы. 
С помощью микроскопа Olympus BX-
41 (Япония) с использованием про-
грамм Olympus DP-Soft (Version 3:1) 
и Microsoft Excel 2010, а также с по-
мощью люминисцентного микроскопа 
«Axioskor 40» (Carl Zeiss, ФРГ) прово-
дили морфологические и морфоме-
трические исследования. Препараты 
окрашивали гематоксилином и эози-
ном, пикрофуксином по Ван Гизону, 
Маллори. Иммуногистохимическое 
исследование выполняли на парафи-
новых срезах толщиною 5–6×10-6 м 
прямым методом Кунса по методике 
M. Brosman  [9]. Коллагены III, IV ти-
пов типировали моноклональными 
антителами (МКА) к соответствующим 
коллагенам (Novocastra Laboratories 
Ltd.). Адгезивные свойства клеток 
определяли МКА к CD 34 (Novocastra 
Laboratories Ltd.). По методу Г.И. Гу-
биной-Вакулик  и соавторов [5] при 
помощи микроскопа «Axioskor 40» и 
программного обеспечения Biostat.exe 
определяли оптическую плотность им-
мунофлюоресценции эндотелия и кол-
лагенов, которую измеряли в условных 
единицах свечения (усл. ед. св.). На 

персональном компьютере с помощью 
лицензионного пакета прикладных 
программ «Statistica 6.0» («Statsoft, 
Inc») статистически обрабатывали по-
лученные данные. Применяли методы 
вариационной статистики, достовер-
ность определяли по t-критерию Стью-
дента [3]. Все манипуляции с животны-
ми выполнялись согласно правилам 
Европейской конвенции по защите 
позвоночных животных (Страсбург, 
18.03.1986), директивы Совета Евро-
пейского экономического общества по 
защите позвоночных животных (Страс-
бург, 24.11.1986).

Результаты и обсуждение. В обе-
их группах интима легочной артерии 
и аорты при макроскопическом иссле-
довании с помощью лупы (×3, 8 диоп-
трий) была гладкой, блестящей, без 
видимых отличий. Микроскопически в 
сосудах контрольной группы выявля-
лись некоторые различия, несмотря 
на описанное в литературе их иден-
тичное строение [8]. Эндотелиальный 
покров как в легочной артерии, так и в 
аорте представлял собой пласт одно-
ядерных клеток, располагающихся 
на базальной мембране, плотно при-
лежащих друг к другу. В контрольной 
группе средняя высота клеток в легоч-
ной артерии составила 3,20±0,04×10-
6м, а в аорте – 3,44±0,06×10-6м, раз-
личия достоверны (р<0,05). Средняя 
ширина эндотелиоцитов достигала 
7,12±0,15×10-6м для легочной ар-
терии и 7,25±0,18×10-6м для аорты, 
т.е. не имела достоверной разницы 
между группами. Ядро равномерно 
окрашивалось гематоксилином, рас-
полагалось в центре клеток, где име-
лось незначительное выпячивание их 
в просвет сосуда. Цитоплазма одно-
родно окрашивалась эозином. В од-
ном поле зрения (×1000) в легочной 
артерии определялось 2-3 десквами-
рованных клетки (2,40±0,09), а в аорте 
– 1-3 клетки (2,15±0,15), что не имело 
достоверных различий между собой. 
Оптическую плотность свечения эн-
дотелиальных клеток отражал маркер 
CD 34, значения которого составили 
0,495±0,01 усл. ед. св. для легочной 
артерии и 0,476±0,01 усл. ед. св. для 
аорты, различия недостоверны.

Хорошо выраженные базальные 
мембраны, на которых располагались 
эндотелиоциты, однородно окраши-
вались эозином, равномерно на-
капливали коллаген IV типа в виде 
иммунофлюоресценции умеренной 
интенсивности (в легочной артерии 
– 0,526±0,02 усл. ед. св., в аорте – 
0,531±0,02 усл. ед. св.).

Таким образом, вышеописанная 
картина сосудов соответствовала 
общепризнанной норме и могла быть 
использована в качестве контроля [1].

Микроскопическое исследова-
ние в одноименных сосудах группы с 
хронической внутриутробной гипок-
сией выявило следующие различия. 
Эндотелиоциты легочной артерии и 
аорты плодов и новорожденных, под-
вергшихся высотному гипоксическому 
влиянию, располагались на базальной 
мембране, прилегали друг к другу. При 
этом в обоих сосудах этой группы от-
мечалось уплощение клеток сравни-
тельно с контролем, на что указывало 
изменение размеров их высоты и ши-
рины (таблица).

Ядро эндотелиоцитов вытянутой 
овальной формы располагалось цен-
трально в легочной артерии и аорте. 
Цитоплазма равномерно окрашива-
лась эозином.

При анализе полей десквамации 
в сосудах группы с хронической ги-
поксией в одном поле зрения (×1000) 
в легочной артерии так же, как и в и 
аорте, обнаруживается увеличение их 
размеров. Так, в легочной артерии этот 
показатель несколько выше (4,87±0,15 
клеток), чем в аорте (4,60±0,16 клеток), 
что достоверно больше в отличие от 
контрольных значений соответствую-
щих сосудов (р<0,001) и недостоверно 
между собой.

Эндотелиальные клетки в обо-
их сосудах в группе с гипоксией хуже 
накапливали маркер CD 34, на что 
указывает снижение его оптической 
плотности. Так, для легочной артерии 
он составил 0,397±0,02 усл. ед. св, а 
для аорты – 0,379±0,02 усл. ед. св, что 
достоверно отличалось от значений 
контрольной группы (р<0,001 и р<0,01 
соответственно).

Сравнительный анализ полученных 

Размеры эндотелиоцитов легочной артерии и аорты плодов и новорожденных (М±m)

Ширина (10-6м) Высота (10-6м) Ширина (10-6м) Высота (10-6м)
Контроль 7,12±0,15 3,20±0,04 7,25±0,18 3,44±0,06#
ХВГ 7,94±0,11*## 2,96±0,03* 5,95±0,10* 3,06±0,06*
* р<0,001 – вероятность разницы двух средних достоверна между контрольной и исследу-
емой группами. # р≤0,05 – вероятность разницы двух средних достоверна между соответ-
ствующими значениями легочной артерии и аорты. ## р<0,001 – вероятность разницы двух 
средних достоверна между соответствующими значениями легочной артерии и аорты.
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данных оптической плотности свече-
ния CD 34 между легочной артерией 
и аортой в группах с хронической вну-
триутробной гипоксией достоверных 
различий не выявил.

Базальные мембраны были не-
сколько утолщены в группах с кисло-
родной недостаточностью в обоих со-
судах. При исследовании содержания 
в них коллагена IV типа была установ-
лена тенденция к его снижению в ис-
следуемой группе сравнительно с кон-
трольной. Относительная плотность 
свечения этого коллагена для легоч-
ной артерии составила 0,497±0,02 усл. 
ед. св., а для аорты – 0,495±0,03 усл. 
ед. св. По значениям оптической плот-
ности свечения коллагена IV типа в 
группах с хронической внутриутробной 
гипоксией достоверных различий меж-
ду сосудами не установлено. Помимо 
указанного коллагена в структуре ба-
зальных мембран обоих сосудов также 
определялся интерстициальный кол-
лаген III типа, где, как известно, дол-
жен присутствовать коллаген IV типа. 
Это может свидетельствовать о на-
личии склеротических изменений [4]. 
Данные особенности могут стать при-
чиной нарушения метаболических про-
цессов в эндотелиальном покрове с 
развитием дистрофических изменений 
с последующей десквамацией клеток 
[12]. Это находит свое подтверждение 
в достоверном увеличении площади 
полей десквамации в сосудах исследу-
емой группы.

Выводы
1. Хроническая внутриутробная ги- 

поксия приводит к формированию 
существенных морфологических из-
менений в эндотелиальном покрове 
легочной артерии и аорты у плодов 
и новорожденных. Это проявляется 
ухудшением трофических процессов 
в эндотелиоцитах в результате утол-
щения базальной мембраны, что в 
свою очередь приводит к уплощению 
клеток, снижению адгезивных свойств, 

о чем свидетельствует снижение экс-
прессии эндотелием рецепторов CD 
34, и усилению их десквамации. Дан-
ные изменения больше выражены в 
легочной артерии.

2. Базальные мембраны легочной 
артерии и аорты имеют склеротиче-
ские изменения в результате появле-
ния интерстициального коллагена III 
типа на фоне дефицита коллагена IV 
типа.

3. Вышеописанные морфологиче-
ские изменения отражают негативное 
влияние хронической внутриутробной 
гипоксии на морфологическое состоя-
ние легочной артерии и аорты, что мо-
жет быть расценено как субстрат для 
формирования эндотелиальной дис-
функции у таких людей.
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