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Ââåäåíèå
В настоящее время в Украине отмечается рост 

сердечно-сосудистых заболеваний у детей и взрос-

лых [1, 2] и одновременно остается высокой частота 

патологического течения беременности, внутри-

утробных инфекций разной этиологии, что сопро-

вождается нарушением функции плаценты и про-

никновением чужеродных антигенов к плоду [3–6]. 

Известно, что сердечно-сосудистая патология мо-

жет формироваться на фоне структурных повреж-

дений сердца в периоде внутриутробного развития, 

патология антенатального периода имеет негатив-

ные последствия для здоровья в течение жизни [4, 

7, 8]. Как установлено ранее экспериментально, 

внутриутробное проникновение антигенов вызы-

вает ускорение миграции из тимуса на периферию 

иммунологически незрелых лимфоцитов, которые в 

различных внутренних органах (печень, селезенка, 

яички, почки) влияют на темпы становления мор-

фофункциональных единиц [9, 10], однако особен-

ности морфогенеза сердца до сих пор не изучались.

Цель исследования — охарактеризовать состоя-

ние сердечно-сосудистой системы у детей первого 

года жизни и особенности морфогенеза сердца у 

экспериментальных животных (крыс) после анти-

генного воздействия в антенатальном периоде. 

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû èññëåäîâàíèÿ
В качестве модели антенатального антигенного 

воздействия у детей был изучен врожденный ток-

соплазмоз как заболевание, сопровождающееся 

проникновением к плоду чужеродных инфекци-

онных и неинфекционных антигенов в результате 

нарушения барьерной функции плаценты. Были 

обследованы 38 детей первого года жизни: 18 — с 

врожденным токсоплазмозом без врожденных по-

роков сердца, кардитов и 20 здоровых детей с неотя-

гощенным антенатальным анамнезом (контрольная 
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группа). Допплерэхокардиография выполнялась на 

ультразвуковом аппарате Medison SA (США). Мор-

фометрические показатели и систолическая функ-

ция сердца оценивались по следующим параметрам: 

конечно-диастолический (КДР), конечно-систоли-

ческий размеры (КСР), конечно-диастолический 

(КДО) и конечно-систолический объемы (КСО), 

толщина задней стенки левого желудочка (ТЗСЛЖ) 

и межжелудочковой перегородки (ТМЖП), от-

носительная толщина стенок (ОТС = ТМЖП + 

+ ТЗСЛЖ / КДР), фракция выброса (ФВ), с учетом 

литературных данных о нормативах у детей [11–

13]. Массу миокарда левого желудочка (ММЛЖ) 

определяли по формуле [13]: ММЛЖ = 0,80  

 [1,04(ТМЖП + ТЗСЛЖ + КДР)3 – (КДР)3] + 0,6; 

индекс ММЛЖ в перерасчете на площадь поверхно-

сти тела в квадратных метрах. 

С учетом невозможности исследования морфо-

генеза сердца у детей с антенатальным антигенным 

воздействием было проведено анатомо-экспери-

ментальное исследование, объектом которого по-

служили сердца белых крыс линии Вистар, на 1, 7, 

14, 30, 45 и 60-е сутки постнатального развития в 

4 группах: I — интактные, крысам II и III группы 

на 18-е сутки беременности внутриплодно вводи-

лись антигены по методу Н.А. Волошина [9, 10]: 

во II группе — иммуноглобулин человеческий для 

внутримышечного введения, в III группе — сплит-

вакцина ваксигрип инактивированная; в IV груп-

пе — контрольной — в те же сроки внутриплодно 

вводился раствор натрия хлорида 0,9%. Экспери-

менты проводили в соответствии с соблюдением 

международных принципов Европейской конвен-

ции о защите позвоночных животных, используе-

мых для экспериментов или других научных целей 

(Страсбург, 18.03.1986). В гистологических срезах 

сердца (окраска гематоксилином и эозином) под-

считывали долю структурных компонентов желу-

дочков (кардиомиоциты, соединительная ткань, 

сосуды, клапаны, эпикард, эндокард) с помощью 

визуального метода учета морфологических струк-

тур [14].

Статистическая обработка материала проводи-

лась на персональном компьютере с помощью па-

кетов программы Microsoft Excel XP с подсчетом 

средних значений, ошибки репрезентативности аб-

солютных и относительных показателей, t-критерия 

достоверности. Результаты считали достоверными 

при р < 0,05.

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ 
è èõ îáñóæäåíèå

По данным допплерэхокардиографии (табл. 1) 

у детей с врожденным токсоплазмозом отмечалось 

достоверное по сравнению со здоровыми детьми 

снижение фракции выброса, но ее значение остава-

лось в пределах нормы, что характеризовало отсут-

ствие нарушений систолической функции. В этой 

группе не выявлено также достоверных отличий от 

здоровых детей по таким показателям, как КДР, 

КСР, КДО, КСО левого желудочка. Одновременно 

выявлено достоверное увеличение ТМЖП, ТЗСЛЖ, 

показателя ОТС. За счет достоверного увеличения 

ТМЖП и ТЗСЛЖ зарегистрировано достоверное 

повышение массы миокарда левого желудочка и 

индекса ММЛЖ по сравнению с показателями кон-

трольной группы.

Полученные данные могут свидетельствовать 

о формировании ремоделирования сердца у детей 

с врожденным токсоплазмозом даже без клини-

ко-инструментальных данных о развитии кардита. 

Процесс ремоделирования протекал в виде утолще-

ния стенок левого желудочка, повышения относи-

тельной толщины стенок, массы и индекса массы 

миокарда левого желудочка на фоне тенденции к 

снижению КДР и КДО, что можно характеризовать 

как концентрическое ремоделирование [15–17]. 

С учетом отсутствия нарушений систолической 

функции как показателя функции кардиомиоцитов 

можно допустить, что ремоделирование обуслов-

лено особенностями соединительнотканного ком-

понента сердца, что может привести к снижению 

адаптационных возможностей сердца в случае воз-

действия патологических факторов или при повы-

шенных физических нагрузках.

С учетом выявленных у детей изменений сердеч-

но-сосудистой системы была поставлена задача ис-

следовать морфогенез сердца животных от периода 

Таблица 1. Показатели допплерэхокардиографического исследования детей групп наблюдения, М ± m

Показатели Контрольная группа (здоровые дети) Дети с врожденным токсоплазмозом без кардита

KДP, см 2,60 ± 0,09 2,50 ± 0,08

KCP, см 1,4 ± 0,1 1,60 ± 0,07

KДO, мл 28,0 ± 0,5 24,6 ± 2,1

KCO, мл 6,4 ± 0,5 7,4 ± 0,7

ФВ, % 74,3 ± 0,6 67,1 ± 1,5*

ТМЖП, см 0,44 ± 0,02 0,56 ± 0,02*

ТЗСЛЖ, см 0,48 ± 0,02 0,57 ± 0,02*

ОТС, усл.ед. 0,38 ± 0,02 0,46 ± 0,02*

ММЛЖ, г 20,1 ± 1,4 27,7 ± 2,0*

ИММЛЖ, г/м2 55,00 ± 4,29 82,8 ± 7,8*

Примечание: * — достоверная разница по сравнению с детьми контрольной группы.
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новорожденности до 60-х суток постнатального раз-

вития в эксперименте после внутриутробного вве-

дения антигенов [9, 10]. У крыс экспериментальных 

групп в сравнении с интактными и контрольными 

выявляются следующие особенности морфогенеза 

сердца.

На первые сутки жизни установлена тенденция 

к снижению доли кардиомиоцитов и достоверному 

увеличению соединительнотканного компонента в 

стенке сердца (табл. 2). 

На 7-е сутки отмечается постепенное нарастание 

доли соединительной ткани в стенке сердца, но у 

антигенпремированных животных достоверно бо-

лее выраженное увеличение площади, занимаемой 

соединительной тканью. 

На 14, 30 и 45-е сутки во всех группах животных 

возрастает площадь, занимаемая кардиомиоцитами, 

одновременно у антигенпремированных животных в 

сравнении с интактной и контрольной группами со-

храняется достоверно меньше мышечной и больше 

соединительной ткани. На 60-е сутки в группах анти-

генпремированных животных доля кардиомиоцитов 

возрастает, однако сохраняется тенденция к сни-

жению их доли, и одновременно достоверно выше 

содержание соединительнотканного компонента в 

сравнении с интактной и контрольной группами.

При анализе соотношения кардиомиоцитов и 

соединительнотканного компонента миокарда же-

лудочков у крыс экспериментальных групп начиная 

с первых суток жизни (период новорожденности) 

и до 60-х суток жизни выявлено достоверное его 

снижение в сравнении с показателями интактной и 

контрольной групп (рис. 1). 

Это соотношение является минимальным на 7-е 

сутки, затем происходит постепенное его увеличе-

ние во всех группах, которое, однако, в эксперимен-

тальных группах отстает от показателей интактной и 

контрольной групп; на 60-е сутки это соотношение 

составляет 3,4 против 6,0 в интактной и контроль-

ной группах. Такие особенности соотношения кар-

диомиоцитов и соединительной ткани обусловли-

вают изменение структуры миокарда, что даже при 

компенсации функции сердца может быть фоном 

для развития сердечно-сосудистых заболеваний.

Вышеизложенное свидетельствует об изменении 

процессов морфогенеза сердца в эксперименте по-

Таблица 2. Динамика содержания кардиомиоцитов и соединительнотканного компонента желудочков 

сердца интактных и экспериментальных животных в разные сроки постнатального развития, % (М ± m)

Сутки 

жизни
Группы

Кардиомиоциты 

(исключая проводящие)

Проводящие 

кардиомиоциты

Все типы 

кардиомиоцитов

Соединительнотканный 

компонент

1-е I 47,80 ± 2,15 8,70 ± 1,21 56,50 ± 2,13 15,90 ± 1,58

II 44,30 ± 2,14 7,20 ± 1,11 51,50 ± 2,15 21,30 ± 1,761, 2

III 43,90 ± 2,14 7,40 ± 1,13 51,30 ± 2,15 21,50 ± 1,771, 2

IV 47,40 ± 2,15 8,50 ± 1,20 55,90 ± 2,14 15,70 ± 1,57

7-е I 46,10 ± 2,15 7,60 ± 1,14 53,70 ± 2,15 16,90 ± 1,61

II 38,30 ± 2,091, 2 7,00 ± 1,10 45,40 ± 2,141, 2 22,60 ± 1,801, 2

III 39,30 ± 2,101, 2 7,20 ± 1,11 46,50 ± 2,151, 2 23,00 ± 1,811, 2

IV 45,90 ± 2,15 7,40 ± 1,13 53,30 ± 2,15 17,20 ± 1,63

14-е I 51,50 ± 2,15 7,20 ± 1,11 58,70 ± 2,12 13,70 ± 1,48

II 43,50 ± 2,131, 2 6,50 ± 1,06 50,00 ± 2,151, 2 18,90 ± 1,681, 2

III 39,30 ± 2,101, 2 6,30 ± 1,06 45,60 ± 2,141, 2 20,20 ± 1,731, 2

IV 51,90 ± 2,15 6,70 ± 1,07 58,50 ± 2,12 14,10 ± 1,50

30-е I 57,40 ± 2,13 5,40 ± 0,97 62,80 ± 2,08 12,80 ± 1,44

II 48,00 ± 2,151, 2 4,30 ± 0,87 52,20 ± 2,151, 2 18,00 ± 1,651, 2

III 47,40 ± 2,151, 2 3,90 ± 0,83 51,30 ± 2,151, 2 19,30 ± 1,701, 2

IV 56,70 ± 2,13 5,60 ± 0,99 62,20 ± 2,09 13,10 ± 1,45

45-е I 60,70 ± 2,10 4,80 ± 0,92 65,60 ± 2,05 11,90 ± 1,39

II 52,80 ± 2,151, 2 3,50 ± 0,79 56,30 ± 2,141, 2 17,60 ± 1,641, 2

III 52,40 ± 2,151, 2 3,70 ± 0,81 56,10 ± 2,141, 2 16,70 ± 1,601, 2

IV 60,20 ± 2,11 5,00 ± 0,94 65,20 ± 2,05 11,50 ± 1,37

60-е I 62,60 ± 2,08 4,80 ± 0,92 67,40 ± 2,02 11,30 ± 1,36

II 56,70 ± 2,13 4,40 ± 0,89 61,10 ± 2,10 17,80 ± 1,651, 2

III 57,00 ± 2,13 4,30 ± 0,87 61,30 ± 2,10 18,00 ± 1,651, 2

IV 62,00 ± 2,09 4,60 ± 0,90 66,70 ± 2,03 11,10 ± 1,35

Примечания: 1 — достоверность результатов экспериментальных групп в сравнении с интактной при 

р < 0,05; 2 — достоверность результатов экспериментальных групп в сравнении с контрольной при 

р < 0,05.
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сле антигенного антенатального воздействия в виде 

уменьшения доли кардиомиоцитов и повышения 

содержания соединительной ткани. С большой ве-

роятностью можно предположить, что аналогичные 

изменения будут происходить и у детей, которые в 

антенатальном периоде перенесли антигенное воз-

действие. Учитывая, что возраст крыс (60 дней) со-

ответствует подростковому возрасту у людей [18], 

выявленные изменения в миокарде после антиген-

ного антенатального воздействия сохраняются дли-

тельно, что заставляет отнести детей с антигенным 

воздействием в антенатальном периоде к группе ри-

ска формирования сердечно-сосудистой патологии. 

Âûâîäû
1. По данным допплерэхокардиографии, у детей 

с антенатальным антигенным воздействием, моде-

лью которого послужил врожденный токсоплазмоз 

без признаков врожденных пороков сердца, карди-

тов, выявляют развитие ремоделирования миокарда 

по типу концентрического с увеличением относи-

тельной толщины стенок, массы и индекса массы 

миокарда левого желудочка.

2. После внутриутробного введения антигенов 

различной природы в эксперименте наблюдает-

ся изменение соотношения структур сердца крыс 

с достоверным снижением площади, занимаемой 

кардиомиоцитами, в сроки с 7-х по 45-е сутки и со-

хранением тенденции к снижению этого показате-

ля до 60-х суток постнатального развития на фоне 

достоверного повышения доли, занимаемой со-

единительнотканным компонента, и достоверного 

снижения соотношения кардиомиоцитов и соеди-

нительнотканного компонентов с 1-х по 60-е сутки 

постнатального развития, что свидетельствует об 

изменении процессов морфогенеза сердца. 

Выявленные особенности свидетельствуют об 

изменении морфогенеза сердца и являются фоном 

формирования патологии сердечно-сосудистой си-

стемы у детей, что требует дальнейшего изучения. 
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Рисунок 1. Динамика соотношения кардиомио-

цитов и соединительнотканного компонента 

миокарда у крыс интактной, контрольной и экс-

периментальных групп в разном возрасте постна-

тального развития

Примечания: достоверность результатов экспе-

риментальных групп в сравнении с интактной при 

р < 0,05; достоверность результатов экспери-

ментальных групп в сравнении с контрольной при 

р < 0,05.
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ÐÎËÜ ÂÍÓÒÐ²ØÍÜÎÓÒÐÎÁÍÎÃÎ ÀÍÒÈÃÅÍÍÎÃÎ ÂÏËÈÂÓ 
Â ÌÎÐÔÎÃÅÍÅÇ² ÑÅÐÖÅÂÎ-ÑÓÄÈÍÍÎ¯ ÑÈÑÒÅÌÈ

Резюме. У роботі розглядається стан серцево-судинної 

системи в дітей першого року життя із вродженим токсо-

плазмозом без вроджених вад серця, кардитів (як моделі 

антенатального антигенного впливу) і особливості мор-

фогенезу серця щурів після введення антигенів в антена-

тальному періоді. Обстежені 38 дітей першого року жит-

тя: 18 — із вродженим токсоплазмозом та 20 — здорових. 

Проведено експериментальне дослідження морфогенезу 

серця щурів лінії Вістар після внутрішньоутробного вве-

дення антигенів за методом М.А. Волошина. 

Результати. За даними допплерехокардіографії в дітей 

із вродженим токсоплазмозом без вроджених вад серця, 

кардитів виявлені ознаки концентричного ремоделюван-

ня лівого шлуночка з підвищенням відносної товщини 

стінок, маси та індексу маси міокарда лівого шлуночка. В 

експерименті встановлено зміну співвідношення структур 

шлуночків серця з вірогідним зниженням площі, що за-

ймають кардіоміоцити, у строк із 7-ї по 45-ту добу і збе-

реженням тенденції до зниження цього показника до 60-ї 

доби на тлі вірогідного підвищення частки, що займають 

сполучнотканинні компоненти, із вірогідним зниженням 

співвідношення кардіоміоцитів ті сполучнотканинного 

компоненту шлуночків серця з 1-ї по 60-ту добу постна-

тального розвитку. 

Висновки. Виявлені особливості свідчать про зміни мор-

фогенезу серця після антенатального антигенного впливу 

і є фоном формування патології серцево-судинної систе-

ми у дітей. 

Ключові слова: серце, морфогенез, антенатальний вплив 

антигенів, діти першого року життя, вроджений токсо-

плазмоз, ремоделювання серця, щури. 

Reznichenko Yu.G., Lebedinets A.N., Voloshin N.A. 
Zaporizhya State Medical University, Zaporizhya, Ukraine

ROLE OF ÀNTENATAL ANTIGEN IMPACT ON 
CARDIOVASCULAR SYSTEM MORPHOGENESIS

Summary. In this paper we consider the state of the cardio-

vascular system in infants with congenital toxoplasmosis with-

out congenital heart disease, carditis (as a model of antenatal 

antigenic exposure) and features of morphogenesis in rat heart 

after exposure to antigens in the antenatal period. The study 

included 38 infants: 18 with congenital toxoplasmosis and 20 

healthy. An experimental study of the morphogenesis of the 

heart of Wistar rats after intrauterine injection of antigens by 

the method of N.A. Voloshin.

Results. According to Doppler echocardiography in children 

with congenital toxoplasmosis without congenital heart disease, 

carditis we detected signs of concentric remodeling of the left 

ventricle with an increase in relative wall thickness, mass and 

mass index of left ventricular myocardium. In the experiment 

we established changes in the structure of rat hearts with a sig-

nificant reduction in the area occupied by cardiomyocytes, in 

time from 7th till 45th day and with maintaining the downward 

trend in this indicator to 60th day against the significant increase 

in the proportion occupied by the connective tissue compo-

nent, with a significant reduction in the ratio of cardiomyocytes 

and connective tissue component of the ventricles of the heart 

from the 1st till 60th day of postnatal development.

Conclusions. These features indicate the change of heart 

morphogenesis after prenatal antigen exposure and are the 

background for formation of the pathology of the cardiovascu-

lar system in children.

Key words: heart, morphogenesis, antenatal antigen expo-

sure, infants, congenital toxoplasmosis, heart remodeling, rats.
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