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Однією з актуальних про-
блем в акушерстві є плацен-
тарна недостатність, із якою
пов’язують різноманітну пато-
логію плода [4; 6]. Плацен-
тарна недостатність часто по-
єднується з анемією вагітних,
що особливо велике значення
має при передчасних пологах
[5], причому найбільшою мірою
— при тривалих змінах ерит-
роцитарних показників [8]. У
зв’язку з цим інтерес викликає
вивчення патогенетичних осо-
бливостей пролонгованої ане-
мії вагітних. Для уточнення ме-
ханізмів розвитку захворю-
вань у вагітних, зокрема, впли-
ву різних факторів на плід і
плаценту, часто використову-
ють експерименти на щурах
[10; 12; 14]. Біологічними від-
мінностями цих тварин є те, що
у них, як і у людини, плацента
має гемохоріальний тип [9], а
вагітність триває 20–26 діб [7],
що дозволяє виконувати хро-
нічні експерименти за порівня-
но короткий проміжок часу.

Серед важливих аспектів
оцінки патології плаценти є вив-
чення параметрів білкового ком-
понента еритроцитів і струк-
турних елементів плаценти [2].
Для цього можна використати
високочутливі методи ком-
п’ютерної денситометрії та
спектрального аналізу про-
дуктів гістохімічних реакцій
[11; 13]. На щурах такі дослі-
дження не проводилися.

Мета даної роботи — з’ясу-
вати комп’ютерно-денситомет-

ричні та спектральні характе-
ристики білка трофобласта,
децидуоцитів, материнських
та плодових еритроцитів пла-
центи при експериментальній
хронічній гіпохромній анемії
вагітних із встановленням де-
яких патогенетичних законо-
мірностей недостатності пла-
центи.

Матеріали та методи
дослідження

Для моделювання анемії
використано 28 самок білих
безпородних статевозрілих
щурів масою тіла 220–240 г на
початку експерименту. Моде-
лювання анемії виконували
таким чином. Через 2 доби піс-
ля запліднення розпочали що-
денний відбір по 1 мл крові з
хвостової вени і проводили його
до завершення експерименту.
В контрольній групі вагітних
тварин (n=9) в аналогічному
порядку виконували імітацію
взяття крові, для чого вводи-
ли ін’єкційну голку у вену, але
кров не відбирали. Оцінювали
в динаміці в крові концентра-
цію еритроцитів — 1012/л, вміст
гемоглобіну (Hb) — у грамах
на літр і середній вміст Hb в
одному еритроциті — у піко-
грамах.

Експеримент проводили з
урахуванням біологічних особ-
ливостей щурів, в яких у нормі
спостерігаються значні се-
зонні коливання еритроци-
тарних показників крові. До-
слід здійснили у літній період,

коли середній вміст Hb в од-
ному еритроциті є найвищим
[3], тому про анемію судили,
порівнюючи величини еритро-
цитарних показників із віковою
нормою.

На 20-ту добу вагітності під
тіопенталовим наркозом за
стерильних умов здійснювали
екстирпацію матки разом із
плацентами та плодами, після
чого самок залишали живими.
Плаценти фіксували у нейт-
ральному забуференому фор-
маліні, парафінові гістологічні
зрізи з оглядовою метою за-
барвлювали гематоксиліном-
еозином, а для оцінки стану
білка проводили гістохімічну
реакцію на білок із бромфено-
ловим синім. Ця реакція була
обрана у зв’язку з її стехіо-
метричністю, яка дозволяє за
кількістю барвника в гістологі-
чних структурах судити про
кількість білка. Враховували
також і те, що для бромфено-
лового синього добре вивчені
спектральні характеристики.

Здійснювали два варіанти
гістохімічної реакції. Перший
варіант реакції з бромфеноло-
вим синім виконували за Бон-
хегом — для визначення за-
гального вмісту білка, який за-
барвлюється в колір від ледь
блакитного до темно-синього
залежно від концентрації біл-
ка. Другий варіант гістохімічної
реакції з бромфеноловим синім
виконували за Мікель — Каль-
во. Остання методика дозволяє
за кольоровими (спектраль-
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ними) характеристиками суди-
ти про співвідношення карбо-
нових й аміногруп у білках.
При застосуванні методики
Мікель — Кальво білок забар-
влюється в жовтий, синій та
зелений кольори залежно від
його властивостей. Інтенсив-
ність реакції на білок оцінюва-
ли комп’ютерно-денситомет-
ричним методом за умов, опи-
саних в [2] із використанням
цифрових копій зображення,
отриманих за методикою [1].

Для оцінки сумарного вміс-
ту білка застосовували показ-
ник “Saturation” із системи ана-
лізу HSB за шкалою 256 гра-
дацій насиченості кольору, а
для спектрального аналізу ви-
користовували систему ком-
п’ютерного аналізу кольору
RGB. Комп’ютерну денсито-
метрію та спектральний ана-
ліз виконували за допомогою
оціночної 30-денної копії комп’ю-
терної програми Jasc® Paint
Shop ProTM (Jasc® Software,
Inc., 2000). У середовищі прог-
рами NCSS97 (J. Hintze, 1998)
проводили статистичні мето-
ди аналізу: обраховували се-
редню та її похибку, а також
здійснювали оцінку нормаль-
ності розподілу у вибірках за
критерієм Шапіро — Вілкі. Ос-
кільки в жодному випадку згід-
но з вказаним критерієм гіпо-
теза про нормальність розпо-
ділу у вибірках не була відхи-
лена, відмінності у середніх
тенденціях між групами дослі-
дження виявляли за критерієм
Стьюдента. Паралельно, вра-
ховуючи малий об’єм вибірок,
використовували непарамет-
ричний критерій Wilcoxon, який
давав величини вірогідності
відмінностей близькі до тих,
що були обчислені за допо-
могою критерію Стьюдента.

Результати дослідження
та їх обговорення

У контрольній групі тварин у
динаміці вагітності включно до
20-ї доби гестації спостерігало-
ся поступове зниження ери-
троцитарних показників крові
порівняно з вихідним рівнем.

На 20-ту добу вміст Hb стано-
вив (112,0±1,6) г/л, концентрація
еритроцитів — (7,10±0,04)·1012/
л, середній вміст Hb в еритро-
циті — (15,80±0,48) пг. Таким
чином, у щурів, як і у людей, у
материнському організмі в про-
цесі нормальної вагітності зни-
жуються величини основних
еритроцитарних показників,
тому наведені цифри слід вва-
жати критерієм норми для пе-
ріоду гестації 20 тиж.

В основній групі з 8–10-ї
доби вагітності у всіх тварин
розпочиналося прогресуюче
зниження еритроцитарних по-
казників включно до 20-ї доби,
причому порівняно з контроль-
ною групою щурів середні ве-
личини основної групи були
меншими з вірогідністю Р<0,001.
Незважаючи на те, що моде-
лювання анемії в усіх самок
проводили стандартними ме-
тодами, ступінь зниження по-
казників сильно різнився се-
ред тварин, що вказувало на
їхню неоднакову чутливість до
експериментального впливу.
Розподіл величин еритроци-
тарних показників крові на 20-й
день вагітності дозволив ви-
ділити три групи тварин з ура-
хуванням ступеня тяжкості
анемії:

І ст. (n=12): вміст Hb —
(103,0±1,9) г/л, концентрація
еритроцитів — (6,70±0,05)·1012/
л, середній вміст Hb в еритро-
циті — (15,30±0,14) пг;

ІІ ст. (n=9): вміст Hb —
(84,0±2,4) г/л, концентрація ери-
троцитів — (6,10±0,07)·1012/л,
середній вміст Hb в еритроциті
— (13,80±0,18) пг;

ІІІ ст. (n=7): вміст Hb —
(52,0±1,3) г/л, концентрація ери-
троцитів — (5,20±0,07)·1012/л,
середній вміст Hb в еритроциті
— (10,10±0,21) пг.

У крові тварин дослідної
групи з наростанням терміну
вагітності збільшувалася кіль-
кість мікроцитарних форм
еритроцитів і мікросфероци-
тів. Таким чином, у результаті
моделювання розвивалася ти-
пова хронічна постгеморагічна
гіпохромна анемія.

Основні риси гістологічної
картини виражалися в такому.
У каналах лабіринту плаценти
та судинах базальної плас-
тинки морфологічних проявів
гемодинамічних порушень не
виявили навіть при анемії ІІІ
ст., тимчасом як у плодових су-
динах спостерігався помітний
сладж плодових еритроцитів
при анемії різних ступенів тяж-
кості. У деяких випадках відмі-
чена гіперплазія плодових капі-
лярів. При анемії ІІІ ст., на
відміну від менш тяжких станів,
сладж еритроцитів поширю-
вався на артеріальні та венозні
судини лабіринту, хоріальної
пластинки та пуповини.

При забарвленні гістологіч-
них зрізів на білок за Бонхегом
візуально найбільшу інтенсив-
ність забарвлення вивляли
плодові еритроцити та нуклео-
ли ядер децидуальних клітин.
Меншою мірою забарвлюва-
лися материнські еритроцити,
ще меншою — елементи тро-
фобласта лабіринту та ци-
топлазма децидуальних клі-
тин (рис. 1 і 3).

Результати комп’ютерно-
денситометричного аналізу
вмісту білка згідно з методи-
кою Бонхега подано у таблиці.

Як видно з табличних да-
них, загальний вміст білка в
материнських еритроцитах
значно менший, ніж у конт-
рольній групі, при всіх ступе-
нях тяжкості анемії, що під-
тверджує гіпохромний харак-
тер патології крові.

У трофобласті лабіринту
хоча і спостерігалася деяка
тенденція до зниження кон-
центрації білка при І ст. та ІІ ст.
анемії, лише при анемії ІІІ ст.
це зменшення мало статис-
тично вірогідний характер. Ос-
кільки трофобласт відіграє
важливу роль у забезпеченні
плодової крові необхідними
для плода компонентами, до-
датково було проведено спек-
тральний аналіз білкового ком-
понента на основі методики
Мікель — Кальво. В нормі у
трофобласті лабіринту пла-
центи щурів у білку домінують
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аміногрупи над карбоновими
групами, що доводить перева-
жання синього спектра. З’я-
сувалося, що вже при анемії І ст.
вірогідно (Р<0,05) змінюються
спектральні характеристики
білка зі збільшенням зеленого
компонента у забарвленні, що
вказує на підвищення у тро-
фобласті концентрації карбо-
нових груп у білках. З нарос-
танням ступеня анемії зміщен-
ня спектра в бік зеленого ко-
льору набувало все більших
величин (рис. 2).

У децидуальних клітинах за
комп’ютерно-денситометрич-
ними даними при ІІ та ІІІ ст.

Примітки: 1. Показник “Saturation” поданий в умовних денситометрич-
них одиницях за шкалою 256 градацій (від 0 до 255).

2. РК — показник вірогідності розбіжностей порівняно з контролем за
двостороннім критерієм Стьюдента, Р1 та Р2 — показники вірогідності розбіж-
ностей порівняно з групами дослідження «Анемія І ст.» та «Анемія ІІ ст.»
відповідно.

Таблиця
Комп’ютерно-денситометричні параметри

білкового компонента структурних елементів плаценти
щурів залежно від ступеня анемії, X±sx

Показник
“Saturation”

У плодових
еритроцитах

У материнських
еритроцитах

У трофобласті
лабіринту

У децидуальних
клітинах (деци-
дуоцитах)

Групи дослідження

Контроль,
n=9

191,0±5,2

85,0±1,5

35,0±0,6

42,0±0,8

Анемія І ст.,
n=12

188,0±3,7
РК=0,998

79,0±1,4
РК=0,009

34,0±0,5
РК=0,244

43,0±0,7
РК=0,493

Анемія ІІ
ст., n=9

181,0±4,8
РК=0,192
P1=0,309

68,0±1,1
РК<0,001
P1=0,001

33,0±0,8
РК=0,062
P1=0,391

40,0±0,5
РК=0,049
Р1=0,009

Анемія ІІІ ст.,
n=7

178,0±5,9
РК=0,121
Р1=0,178
Р2=0,996

54,0±1,4
РК<0,001
Р1<0,001
Р2<0,001

33,0±0,7
РК=0,048
Р1=0,322
Р2=1,000

35,0±0,9
РК=0,002
Р1<0,001
Р2=0,003

Рис. 2. Гістограми зеленого
спектра барвника в трофобласті
лабіринту (система RGB)

Контроль

Анемія І ст.

Анемія ІІ ст.

Анемія ІІІ ст.

Рис. 1. Гістохімічні препарати (рекція на білок за Бонхегом) лабіринтної частини плаценти щурів у 20
діб гестації: а — контрольна група тварин; б — анемія ІІ ст.; в — анемія ІІІ ст. × 240. Білими стрілками
вказані материнські еритроцити, штрихованими — плодові еритроцити, чорними — трофобласт

а в

а

Рис. 3. Гістохімічні препарати (реакція на білок за Бонхегом) базаль-
ної пластинки плаценти щурів у 20 діб гестації: а — контрольна група тва-
рин; б — анемія ІІІ ст. × 240

б

б
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Висновки

1. Комп’ютерно-денсито-
метричні та спектральні пара-
метри білкового компонента
структурних елементів пла-
центи є чутливими показника-
ми метаболічної патології пла-
центи при експериментальній
анемії вагітних.

2. Для оцінки стану білково-
го компонента трофобласта ла-
біринту плаценти щурів більш
ефективним є спектральний
аналіз порівняно з оцінкою
загального вмісту білка комп’-
ютерно-денситометричним
методом.

Обгрунтовано перспектив-
ність подальших розробок щодо
застосування комп’ютерної ден-
ситометрії для оцінки метаболіч-
ної недостатності плаценти.
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Вельми широке розповсю-
дження туберкульозу відзна-
чається в усьому світі, в Ук-
раїні він набув характеру епі-
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демії [1; 3]. Важливу роль у та-
кому загостренні епідемічної
ситуації відіграють атипові
мікобактерії. Значення цих

мікроорганізмів зростає, тим
більше що вони є збудниками
опортуністичних інфекцій при
СНІДі й інших імунодефіцит-

анемії відмічалося зниження
концентрації білка (рис. 3), яке
не супроводжувалося змінами
спектральних характеристик
його забарвлення. Аналогічно
не відмічалося змін спект-
ральних характеристик забарв-
лення білка плодових та мате-
ринських еритроцитів.

Як видно з табличних да-
них, загальний вміст білка у
плодових еритроцитах мало
змінювався при наростанні
ступеня анемії. Враховуючи
відомий факт тісної залеж-
ності стану плодових еритро-
цитів від стану тканини пла-
центи, що наявне у людей [3],
слід спробувати пояснити,
чому у щурів не вдалося в да-
ному експерименті досягти па-
тологічного стану еритроцитів
у плодів. Можливо, що це пов’я-
зано з особливостями крово-
обігу в плаценті щурів порів-
няно з плацентою людини.
Зокрема, на відміну від люди-
ни, у якої потоки материнської
та плодової крові описуються
як багатоворсинкові [9] і тому
є значною мірою хаотичними,
у щура, як типового представ-
ника гризунів, спостерігається
протипотоковий механізм руху
кров’яних потоків, що є най-
більш ефективним серед відо-
мих у тваринницькому світі.
Така властивість кровотоку в
плаценті щура дозволяє йому
мати порівняно невелику пла-
центу — 1:10 по відношенню до
маси плода (у людини це спів-
відношення становить 1:6) [9].




