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кових даних токсикометрії мож-
на дійти висновку, що натрій
2-(4-метил-5-(тіофен-2-іл)-4-Н-
1,2,4-тріазол-3-ілтіо)ацетат
при його одноразовому внутрі-
шньочеревинному (внутріш-
ньовенному) введенні є віднос-
но нешкідливим і практично
безпечним у токсикологічному
відношенні для теплокровних,
у тому числі і для людини,
щодо виникнення і розвитку
гострих отруєнь.
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ГИСТОСТРУКТУРНЫЕ И МОРФОМЕТРИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ ЭПЕНДИМНОГО СЛОЯ

СПИННОГО МОЗГА ПЛОДОВ ЧЕЛОВЕКА С МАЛЬФОРМАЦИЯМИ
Винницкий национальный медицинский университет им. Н. И. Пирогова, Винница, Украина
Установлены морфометрические и цитоархитектонические особенности эпендимного (мат-

ричного) слоя спинного мозга плодов человека с такими аномалиями развития, как сиамские
близнецы (торакопаг), анэнцефалия, спинномозговая грыжа (spina bifida) и краниостеноз (ба-
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Вступ

Становлення морфології та
функції спинного мозку має
велике значення і завжди ли-
шається актуальним у зв’язку з
тим, що він бере участь у за-
безпеченні функцій, необхід-
них для виживання плода і пов-
ноцінної життєдіяльності до-
рослої людини [1].

У процесі морфогенезу спин-
ного мозку людини відбува-
ються перетворення його струк-
тури, що приводять до формо-
утворення сірої речовини, а са-
ме виникнення нейронних груп
та їх зв’язків [9]. Основою тако-
го процесу є перетворення
нейральних стовбурових клі-
тин [7]. Відомо, що стінка емб-

ріонального спинного мозку
людини складається з епендим-
ного (матричного), мантійного
та крайових шарів. Епендим-
ний шар оточує центральний
канал і разом із мантійним ша-
ром формує сіру речовину [10].
Народження нейральних стов-
бурових клітин здійснюється у
субвентрикулярній зоні епен-
димного шару, після чого вони
мігрують вздовж волокон ра-
діальної глії до мантійного
шару, де відбувається їх пере-
творення у нейробласти або
гліобласти [2; 3].

Досі залишається предме-
том дискусії питання морфоло-
гії нейральних стовбурових клі-
тин та подальше їх диферен-
ціювання у мантійному шарі.

Чимало науковців у своїх дослі-
дженнях вказують на те, що
нейральні стовбурові клітини
— це всі клітини епендимного
шару або клітини радіальної
глії [5; 8]. Деякі автори дотри-
муються думки, що нейральні
стовбурові клітини виникають у
субвентрикулярній зоні, мають
сферичну форму і розташову-
ються серед еліпсоподібної
форми клітин епендимного ша-
ру [4; 6]. Таким чином, подібне
питання потребує подальшого
вивчення та уточнення.

Що стосується досліджень
матричного шару спинного мо-
зку та морфології нейральних
стовбурових клітин плодів лю-
дини із вродженими вадами
розвитку, то повідомлень про

шенный череп). Отличаются площадь и толщина матричного слоя, морфология нейральных ство-
ловых клеток, а также характер их миграции в мантийный слой. Так, во всех вариантах маль-
формаций площадь эпендимного слоя наибольшая в шейных или поясничных сегментах, наи-
меньшая — на уровне грудных сегментов. Толщина матричного слоя во всех случаях уменьша-
лась в дорзальном направлении, кроме анэнцефала, где наибольшая толщина матричного слоя
наблюдалась в боковых частях центрального канала шейных и грудных сегментов. Размеры и
площадь нейральных стволовых клеток на уровне всех сегментов спинного мозга имеют отно-
сительно одинаковые величины, которые отличаются между собой в отдельных вариантах маль-
формаций. Митозы нейральных стволовых клеток сферической формы одиночные и происхо-
дят в субвентрикулярной зоне. У анэнцефала и spina bifida (17–18 нед.) отсутствует упорядоче-
ный характер миграции нейральных стволовых клеток.

Ключевые слова: спинной мозг, эпендимный слой, нейральные стволовые клетки, маль-
формации.
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THE HISTOSTRUCTURAL AND MORPHOMETRICAL FEATURES OF SPINAL EPENDYMA OF

HUMAN FETUS WITH MALFORMATIONS
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Introduction. The questions of morphology of neural stem cells (NSC) and their subsequent dif-

ferentiation of the mantle layer is a topic of discussion until today.
Purpose. Setting morphometric parameters and structural histological features of the ependymal

(matrix) layer of the spinal cord of fetuses of human with congenital abnormalities.
Materials and methods. It was conducted the anatomical and histological study of spinal cord

fetus of human birth defects, namely: siamese twins (term gestation (TG) — 17–18 weeks), anence-
phaly (TG — 17–18 weeks), lumbar hernia (spina bifida) (TG — 17–18 weeks and 20–21 weeks),
which was accompanied by hydrocephalus and skull tower (TG — 20–21 week).

Results. The area of the ependymal layer of the right fetus of the Siamese twins at the cervical,
thoracic and lumbar segments is 0.018, 0.008 and 0.016 mm2. The same value at the left fetus was
0.021, 0.011 and 0.023 mm2 correspondently. The thickness of the ependymal layer both the right
and left of the fetus throughout the spinal cord dorsal direction decreases. Average size of morpho-
metric parameters of NSC are the following — the right fetus (4.8±0.5)×(9.5±0.3) microns, at the left
fetus — (5.1±0.4)×(10.1±0.7) microns. Overall area ependymal layer at cervical segments anenceph-
aly was 0.005 mm2 at thoracic segments — 0.002 mm2 and at the lumbar segments — 0.008 mm2.
The average area of the NSC was (27.4±2.2) mcm2. In the fetus 17–18 weeks natal period area epend-
ymal layer at the cervical and thoracic segments respectively was 0.020 and 0.006 mm2. In the lum-
bar segments we established the presence of a defect in a doubling of the center channel. The aver-
age area of the NSC is (40.7±2.1) mcm2 and size — (4.5±0.8)×(9.1±0.5) microns. In the fetus with
spina bifida 20–21 weeks area ependymal layer at the cervical, thoracic and lumbar segments is equal
to 0.016 mm2, 0.006 and 0.009 mcm2. The average area of the NSC is (38.6±1.7) mcm2. In human
fetal skull area of the tower ependymal layer at the cervical, thoracic and lumbar segments is
0.010 mcm2, 0.007 and 0.013 mcm2, and the average area NSC is (40.6±3.2) mcm2 and size —
(6.1±0.4)×(9.2±0.5) microns.

Conclusions. In human fetuses with malformations it was established different area and thick-
ness of the matrix layer of the spinal cord, the morphology of the NSC and the nature of their migra-
tion in the mantle layer.

Key words: spinal cord, ependymal layer, neural stem cells, malformation.
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аналогічні дослідження у до-
ступній нам літературі не вияв-
лено.

Мета роботи — встановити
морфометричні параметри та
виявити структурно-гістологіч-
ні особливості епендимного
(матричного) шару спинного
мозку плодів людини із вро-
дженими аномаліями розвитку
(сіамські близнюки, аненцефа-
лія, спинномозкова грижа та
краніостеноз).

Дане дослідження вико-
нане в рамках науково-дослід-
ної роботи за темою «Встанов-
лення закономірностей ор-
гано- та гістогенезу і топогра-
фії внутрішніх органів грудної,
черевної порожнин, а також
структур центральної нерво-
вої системи плодів людини
(макроскопічне, гістологічне,
імуногістохімічне та УЗ-дослі-
дження). Порівняння отрима-
них даних з аналогічними у
плодів з вродженими анома-
ліями розвитку» (номер держ-
реєстрації 0113U005070).

Матеріали та методи
дослідження

Проведено анатомо-гісто-
логічне дослідження спинного
мозку плодів людини із вро-
дженими вадами розвитку, а
саме: сіамські близнюки (тора-
копаг; термін гестації (ТГ) —
17–18 тиж.), аненцефалія (ТГ
— 17–18 тиж.), спинномозкова
грижа (spina bifida, ТГ — 17–
18 і 20–21 тиж.), яка супрово-
джувалася гідроцефалією, та
баштовий череп (ТГ — 20–
21 тиж.).

Матеріал для досліджень,
отриманий в Обласному пато-
логоанатомічному бюро Вінни-
ці, фіксували 10 % нейтраль-
ним розчином формаліну. По-
тім готували целоїдинові та па-
рафінові блоки з проведенням
серійних зрізів спинного мозку
завтовшки 8–10 мкм. Оглядо-
ві препарати забарвлювали
гематоксиліном та еозином,
альціановим синім та за Ван-
Гізон.

Усі отримані препарати оці-
нювали візуально за допомо-
гою мікроскопа Micromed XS
5520, відеозахоплення здійс-
нювали камерою ScienceLab

DCM 520. Під час морфометрич-
ного дослідження серій зрізів
сегментів спинного мозку була
застосована програма Photo M
1.21 (комп’ютерна гістомет-
рія).

Матеріали дослідження не
заперечують основним біоетич-
ним нормам Гельсінської де-
кларації, прийнятої 59-ю Ге-
неральною асамблеєю Все-
світньої медичної асоціації у
2008 р.

Результати дослідження
та їх обговорення

Сіра речовина сегментів
спинного мозку сіамських близ-
нюків має чіткий поділ на епен-
димний (матричний) і мантій-
ний шари. Площа епендим-
ного шару правого плода на
рівні шийних, грудних і попере-
кових сегментів відповідно
становить 0,018, 0,008 та 0,016
мм2. Аналогічна величина на рі-
вні таких сегментів лівого пло-
да — 0,021, 0,011 та 0,023 мм2.
Товщина епендимного шару як
у правого, так і у лівого плода
протягом усього спинного моз-
ку зменшується у дорзальному

напрямку (рис. 1). Так, середня
товщина епендимного шару у
вентральній частині централь-
ного каналу правого плода до-
рівнює (44,4±8,6) мкм, у бічних
частинах — (28,5±7,4) мкм і у
дорзальній частині — (24,7±
±4,3) мкм. Середня товщина
епендимного шару у вентраль-
ній частині центрального каналу
лівого плода становить (47,2±
±4,0) мкм, у бічних частинах —
(32,7±4,5) мкм і у дорзальній
частині — (27,9±±5,4) мкм.
Найменша товщина епендим-
ного шару спостерігається на
рівні грудних сегментів у обох
плодів. Найбільша — на рівні
поперекових сегментів право-
го плода та на рівні шийних се-
гментів лівого плода.

Власне епендимний шар
представлений псевдобагато-
шаровим епітелієм (див. рис. 1).
Нейральні стовбурові клітини
(НСК), які формують псевдо-
багатошаровий епітелій, ма-
ють еліпсоподібну форму з
ексцентрично розташованим
ядром. Площа НСК матрично-
го шару на рівні всіх сегментів
спинного мозку варіює та в се-

а б

в г

Рис. 1. Горизонтальні зрізи сегментів спинного мозку сіамських близ-
нюків: а — центральний канал на рівні шийних сегментів правого пло-
да, × 10; б — центральний канал на рівні поперекових сегментів лівого
плода, × 10; в — епендимний шар на рівні грудних сегментів правого пло-
да, × 40; г — епендимний шар на рівні поперекових сегментів лівого
плода, × 40. Забарвлення гематоксилін-еозином
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редньому у правого плода ста-
новить (46,8±4,7) мкм2, у ліво-
го плода — (48,9±4,9) мкм2.
Середні морфометричні по-
казники розмірів (поздовжні та
поперечні) НСК, отримані на-
ми, такі: у правого плода (4,8±
±0,5)×(9,5±0,3) мкм, у лівого пло-
да — (5,1±0,4)×(10,1±0,7) мкм.
Потрібно зазначити, що серед
НСК еліпсоподібної форми в
матричному шарі трапляються
клітини круглої форми, які ма-
ють у середньому площу (43,5±
±2,5) мкм2 — у правого плода
та (45,9±2,2) мкм2 — у лівого
плода. Такі клітини розташову-
ються переважно у субвентри-
кулярній зоні, де також відбува-
ються мітози НСК (див. рис. 1).
Після утворення НСК у суб-
вентрикулярній зоні матрично-
го шару вони вздовж волокон
радіальної глії прямують у ман-
тійний шар, де здійснюється їх
подальше диференціювання і
перетворення у нейробласти
або у гліобласти. Найщільніша
міграція НСК спостерігається
вздовж передньої та задньої
серединних перегородок спин-
ного мозку. Нейральних стов-
бурових клітин у порожнині
центрального каналу нами не
виявлено.

Базальна мембрана епен-
димного шару по усьому пери-
метру центрального каналу
має не однакову товщину про-
тягом усіх сегментів спинного
мозку як у правого плода, так і
у лівого плода, її товщина ва-
ріює від 1,9 до 3,6 мкм.

Сіра речовина сегментів
спинного мозку аненцефала
також поділяється на епен-
димний і матричний шари, але
без чіткого диференціювання
на роги (рис. 2). У цілому пло-
ща епендимного шару на рівні
шийних сегментів аненцефала
сягала 0,005 мм2, на рівні груд-
них сегментів — 0,002 мм2 і
на рівні поперекових сегментів
— 0,008 мм2. Найбільша тов-
щина епендимного шару спо-
стерігається у бічних частинах
центрального каналу шийних і
грудних сегментів і становить
відповідно (25,7±4,2) і (15,2±
±2,8) мкм, а також у вентраль-
ній частині поперекових сег-
ментів — (23,0±3,1) мкм. Най-

менша товщина епендимного
шару — у дорзальній частині
центрального каналу протягом
усіх сегментів спинного мозку,
вона дорівнює (11,0±2,2) мкм.

Нейральні стовбурові клі-
тини, які становлять матрич-
ний шар, мають переважно
еліпсоподібну та кулясту фор-
му, причому НСК кулястої фор-
ми трапляються як у субвент-
рикулярній зоні, так і у мантій-
ному шарі. Розміри таких клітин
відносно однакові в усіх сег-
ментах і дорівнюють (3,5±0,7)×
×(7,6±0,8) мкм. Середня площа
НСК сягала (27,4±2,2) мкм2.
Міграція НСК у мантійний шар
має «хаотичний» характер,
тобто впорядкованого напрям-
ку вздовж залишків волокон ра-
діальної глії або серединних
перегородок не спостерігаєть-
ся.

Базальна мембрана епен-
димного шару спинного мозку
аненцефала вирізняється від-
носно великою різницею тов-
щини по усьому периметру
центрального каналу — від 2,7
до 5,1 мкм.

Під час дослідження спин-
ного мозку плодів із спинно-
мозковою грижею грудопопере-
кового відділу нами отримані
такі результати.

У плода 17–18 тиж. внутрі-
шньоутробного періоду площа
епендимного шару на рівні
шийних і грудних сегментів від-
повідно становила 0,020 та
0,006 мкм2. На рівні попереко-
вих сегментів нами встановле-
но наявність дефекту розвит-
ку у вигляді подвоєння цент-
рального каналу (рис. 3), яке

закінчується на рівні крижових
сегментів двома кінцевими
шлуночками (див. рис. 3). Та-
ким чином, площа епендим-
ного шару на рівні попереко-
вих сегментів нами вимірю-
валася окремо правого та лі-
вого центрального каналу. Так,
площа правого каналу ста-
новила 0,016 мм2, лівого —
0,024 мм2.

Товщина епендимного ша-
ру зменшується у дорзально-
му напрямку (див. рис. 3). Най-
більша товщина епендимного
шару — у вентральній частині
центрального каналу протягом
усіх сегментів, у середньому
вона дорівнює (34,4±8,9) мкм.

Епендимний шар представ-
лений псевдобагатошаровим
епітелієм. Нейральні стовбу-
рові клітини мають витягнуту
еліпсоподібну форму з екс-
центрично розташованим яд-
ром (див. рис. 3). За морфоло-
гічними ознаками та розмірами
НСК відносно однакові про-
тягом усіх сегментів. Середня
площа таких клітин сягає (40,7±
±2,1) мкм2, а розміри — (4,5±
±0,8)×(9,1±0,5) мкм. Крім того,
у субвентрикулярній зоні тра-
пляються НСК кулястої фор-
ми, середня площа яких до-
рівнює (38,8±1,3) мкм2. Від-
носно більша кількість НСК ку-
лястої форми виявляється на
рівні поперекових сегментів.
Упорядкована міграція НСК на
рівні шийних і грудних сег-
ментів спостерігається тільки
вздовж передньої та задньої
серединних перегородок спин-
ного мозку. Волокна радіаль-
ної глії залишаються в межах

а б

Рис. 2. Горизонтальні зрізи сегментів спинного мозку аненцефала:
а — центральний канал на рівні шийних сегментів, × 10; б — епендим-
ний шар на рівні грудних сегментів, × 40. Забарвлення гематоксилін-
еозином
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епендимного шару. Також НСК
трапляються й у порожнині
центрального каналу.

Товщина базальної мем-
брани матричного шару сег-
ментів протягом спинного мо-
зку не рівномірна по усьому
периметру центрального ка-
налу та становить від 2,6 до
3,5 мкм.

У плода 20–21 тиж. внутрі-
шньоутробного періоду сіра
речовина також чітко поділя-
ється на епендимний і мантій-
ний шари. Площа епендимно-
го шару на рівні шийних, груд-
них і поперекових сегментів
дорівнює відповідно 0,016,
0,006 та 0,009 мкм2.

Найбільшу товщину епен-
димний шар протягом спинно-
го мозку має у вентральній ча-
стині центрального каналу, де
величина його у середньому ся-
гає (26,9±3,3) мкм (рис. 4).
Найменша — у дорзальній ча-
стині — (14,3±1,9) мкм.

Середня площа НСК, які фор-
мують матричний шар, стано-
вить (38,6±1,7) мкм2. Нейраль-
ні стовбурові клітини переваж-
но еліпсоподібної форми і ма-
ють такі середні розміри —
(4,4±0,6)×(9,5±0,6) мкм. Після
міграції з епендимного шару,
на межі з мантійним шаром,
розташовуються НСК кулястої
форми. Товщина базальної
мембрани по периметру цент-
рального каналу не рівномір-
на та коливається від 2,7 до
3,3 мкм.

Під час дослідження спин-
ного мозку плода людини з ба-
штовим черепом терміном гес-
тації 20–21 тиж. внутрішньо-
утробного періоду нами встанов-
лено, що площа епендимного
шару на рівні шийних, грудних і
поперекових сегментів відпові-
дно становить 0,010, 0,007 та
0,013 мм2. Товщина епендим-
ного шару зменшується у дор-
зальному напрямку (рис. 5).
Найбільшу товщину він має у
вентральній частині централь-
ного каналу поперекових сег-
ментів, що дорівнює (41,2±
±4,7) мкм, найменшу — у дор-
зальній частині на рівні груд-
них сегментів — (11,5±2,9) мкм.

Матричний шар протягом
спинного мозку представлений

а б

в г

Рис. 3. Горизонтальні зрізи сегментів спинного мозку плода люди-
ни 17–18 тиж. зі spina bifida: а — утворення двох центральних каналів
на рівні поперекових сегментів, × 2; б — два кінцевих шлуночки
на рівні крижових сегментів, × 10; в — епендимний шар на рівні ший-
них сегментів, × 10; г — епендимний шар на рівні поперекових сег-
ментів, × 40. Забарвлення гематоксилін-еозином

а б

Рис. 4. Горизонтальні зрізи сегментів спинного мозку плода людини
20–21 тиж. зі spina bifida: а — центральний канал на рівні шийних сег-
ментів, × 10, забарвлення за Ван-Гізон; б — епендимний шар на рівні
поперекових сегментів, × 40, забарвлення гематоксилін-еозином

а б

Рис. 5. Горизонтальні зрізи сегментів спинного мозку плода люди-
ни 20–21 тиж. із баштовим черепом: а — центральний канал на рівні
грудних сегментів, × 10; б — епендимний шар на рівні поперекових
сегментів, × 40. Забарвлення гематоксилін-еозином
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псевдобагатошаровим епітелі-
єм. Нейральні стовбурові клі-
тини мають еліпсоподібну, по-
лігональну та кулясту форму
(див. рис. 5). Середня площа
таких клітин становить (40,6±
±3,2) мкм2 і розміри (6,1±0,4)×
×(9,2±0,5) мкм. Поодинокі міто-
зи НСК здійснюються у суб-
вентрикулярній зоні. Міграція у
мантійний шар відносно щіль-
ної кількості НСК спостеріга-
ється вздовж передньої та зад-
ньої серединної перегородки.
Також міграція НСК відбува-
ється й у порожнину централь-
ного каналу (див. рис. 5).

Товщина базальної мем-
брани епендимного шару про-
тягом усіх сегментів відносно
однакова, проте варіює на рів-
ні окремого сегмента від 2,7 до
3,6 мкм.

Перспективою подальших
досліджень є встановлення
характеру проліферації й особ-
ливостей міграції та диферен-
ціювання НСК спинного мозку
плодів людини із вродженими
вадами розвитку шляхом за-
стосування імуногістохімічних
маркерів, таких як віментин,
CDX2, фібрилярний гліаль-
ний кислий білок (S-100), Ki-67
і нейронспецифічна енолаза
(NSE).

Висновки

1. Площа епендимного (мат-
ричного шару) у сіамських близ-
нюків варіює протягом усіх
сегментів спинного мозку від
0,008 до 0,023 мм2. Найбільша
площа спостерігається на рів-
ні шийних і поперекових сегмен-
тів. У аненцефала площа мат-
ричного шару змінюється від
0,002 мм2 (на рівні грудних се-
гментів) до 0,008 мм2 — на рів-
ні поперекових сегментів. У
плода зі spina bida (17–18 тиж.)
площа на рівні шийних сегмен-
тів становить 0,020 мкм2, на
рівні грудних сегментів —
0,006 мкм2, на рівні попереко-
вих сегментів (були деформо-
вані) — від 0,016 до 0,024 мм2.
У плода зі spina bida  (20–
21 тиж.) площа епендимного
шару на рівні шийних, грудних і
поперекових сегментів дорівнює
відповідно 0,016, 0,006 мкм2 та
0,009 мкм2. Площа епендимно-

го шару плода людини з баш-
товим черепом на рівні ший-
них, грудних і поперекових сег-
ментів відповідно становить
0,010, 0,007 та 0,013 мм2.

2. Товщина матричного ша-
ру в усіх випадках зменшува-
лася у дорзальному напрямку,
крім аненцефала, де найбіль-
ша товщина епендимного ша-
ру спостерігалась у бічних час-
тинах центрального каналу
шийних і грудних сегментів.

3. Розміри або площа НСК
на рівні всіх сегментів спинно-
го мозку мають відносно одна-
кові величини, які відрізняють-
ся між собою при окремих ви-
падках варіанта мальформації.
Мітози НСК сферичної форми
поодинокі та відбуваються у
субвентрикулярній зоні. В анен-
цефала та плода зі spina bifida
(17–18 тиж.) відсутній впоряд-
кований характер міграції НСК.
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