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За даними ВООЗ, на початку 21 сторiч-
чя понад 1,5 млрд чоловiк на Землi стра-
ждають вiд надмiрної ваги, що клiнiчно
визначається як ожирiння рiзного ступе-
ня [1]. При цьому складний комплекс гормо-
нально-метаболiчних порушень, притаман-
ний ожирiнню, обумовлює його патогенети-
чний зв’язок з артерiальною гiпертензiєю,
iшемiчною хворобою серця, цукровим дiабе-
том 2 типу, зниженням дiтородної функцiї
у жiнок та потенцiї у чоловiкiв ще в мо-
лодому репродуктивному вiцi [2–5]. Тим са-
мим ожирiння не тiльки погiршує здоров’я
та якiсть життя людей, а й впливає на фор-
мування несприятливої демографiчної ситу-
ацiї. В зв’язку з цим ожирiння є однiєю
з найбiльш актуальних медико-соцiальних
проблем, вирiшенню якої у розвинених кра-
їнах придiляється велика увага.

За останнi роки, завдяки значному роз-
ширенню як клiнiчних, так i експеримен-
тальних дослiджень у площинi цiєї пробле-
ми, значно змiнилися та розширилися уяв-
лення про витоки та механiзми розвитку да-
ної патологiї.

Так, з 90-х рокiв минулого сторiччя, ко-
ли була створена та набула визнання тео-
рiя «ембрiонального походження хронiчних
хвороб дорослого вiку» [6], згiдно з якою до
низки хвороб, що манiфестуються у доро-
слих але обумовленi глюкокортикоїдним iм-
принтингом геному фетальних клiтин, ста-

ли вiдносити i ожирiння. Погляд на ожи-
рiння як перинатально детермiновану па-
тологiю базується на тому, що надлишко-
ве формування жирової тканини є пато-
гномонiчним симптомом при артерiальнiй
гiпертензiї, iшемiчнiй хворобi серця, ме-
таболiчному синдромi, цукровому дiабетi
2 типу, полiкiстозi яєчникiв та iнших хво-
робах, для яких пов’язанiсть з умовами
розвитку плода в утробi матерi доведена
безперечно.

Однак, якщо генетичнi чинники, що вiд-
повiдають за виникнення ожирiння, на сьо-
годнi визначенi, то питання, на якому з ета-
пiв вагiтностi змiна внутрiшнього середови-
ща плода (i, перш за все, зростання концен-
трацiї глюкокортикоїдiв у його органiзмi)
може спричинити розвиток ожирiння в на-
ступному життi, i чи залежить виразнiсть
розвитку патологiчного процесу вiд дiї будь
яких стресорiв у дорослому вiцi, потребують
свого подальшого дослiдження.

Метою даної роботи було вивчення гi-
стофункцiональних особливостей вiсцераль-
ної жирової тканини в нащадкiв гестацiйно
стресованих матерiв у залежностi вiд тер-
мiну вагiтностi, в якому мав мiсце соцiаль-
но-емоцiйний стрес у самиць, а також вста-
новлення характеру пов’язаностi структури
жирової тканини в ембрiонально стресова-
них нащадкiв з дiєю на них стрес-чинникiв
у пiслянатальному життi.
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МАТЕРIАЛИ ТА МЕТОДИ

Дослiдження проведено на нащадках
жiночої статi щурiв популяцiї Вiстар. Були
дослiдженi нащадки iнтактних самиць, що
склали контрольну групу (гр. К), а також
щури, матерi яких зазнали впливу соцiаль-
но-емоцiйного стресу в першому триместрi
вагiтностi (гр. S-I) та першому та третьому
триместрах (тобто спочатку з 2 по 8, а по-
тiм — з 15 по 20 добу вагiтностi) (гр. S I+III).
При роботi з експериментальними тварина-
ми дотримувалися вимог вiдповiдних нор-
мативних документiв [7]. Соцiально-емоцiй-
ний стрес у вагiтних самиць вiдтворювали
за методикою N.C. Pratt [8]. По досягнен-
ню всiма нащадками 11-мiсячного вiку їх по-
збавляли їжi на 2 доби, а через 5 дiб пi-
сля вiдновлення харчування у них вiдтво-
рювали стрес гiпокiнезiї шляхом утримання
тварин у пеналах (1 година × 3 доби). На
початку експерименту та через 1 мiсяць пi-
сля його закiнчення щурiв зважували. Шля-
хом знеживлення (спочатку частини, а по-
тiм усiх) тварин та вiдсепаровування вiсце-

ральної жирової тканини визначали її за-
гальну масу та перерозподiл жиру по фрак-
цiях.

Для гiстологiчного дослiдження окремо
видiляли мезентерiальну жирову тканину,
з якої були виготовленi гiстологiчнi зрiзи
завтовшки 3–5 мкм. Зафарбованi гемато-
ксилiн-еозином гiстологiчнi зрiзи вивченi за
допомогою свiтлового мiкроскопа «Jenaval»,
фотографування виконано мiкрофотонасад-
кою МФН-1. В данiй статтi наведенi резуль-
тати вiзуальної оцiнки гiстологiчної стру-
ктури мезентерiальної жирової тканини щу-
рiв усiх дослiджуваних груп.

Отриманi кiлькiснi показники проана-
лiзовано статистично. Перевiрявся хара-
ктер розподiлу даних у виборках. Данi
представленi як середнє арифметичне (X)
та його похибка (SX). Перевiрку нульо-
вої гiпотези проведено на рiвнi значущостi
Р < 0,05. Статистичний аналiз проведено
з використанням пакету прикладних про-
грам StatGraphics Plus for Windows v3.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Як видно з таблицi, в базальному ста-
нi (тобто на початку експерименту) маса тi-
ла 11-мiсячних самиць щурiв — нащадкiв
матерiв, стресованих у першому триместрi
вагiтностi, статистично значуще вища, нiж
у контрольних тварин (РII-I < 0,05), в той
час як у нащадкiв гр. S I+III статисти-
чно значущого зростання цього показника
не спостерiгається. Наприкiнцi експеримен-
ту вiдмiчається стабiльнiсть маси тiла у кон-
трольних тварин, ще бiльше зростання по-
казника маси тiла в гр. S-I порiвняно з iн-
тактними нащадками (РII-I < 0,05) та вiдсу-
тнiсть змiн маси тварин з гр. S I+III.

Маса вiсцеральної жирової тканини на
початку експерименту в нащадкiв гр. S-I
найбiльша i статистично значуще переви-
щує показник гр. К та S I+III (Р < 0,05).
Ця ж група (S-I) демонструє статистично
значущий прирiст маси вiсцеральної жи-
рової тканини наприкiнцi експерименту як
по вiдношенню до свого базового показни-

ка (Р4-3 < 0,05), так i порiвняно з групою
контролю та гр. S I+III. При цьому ана-
лiз того, який вiдсоток складає мезентерi-
альна жирова тканина в загальнiй масi вi-
сцерального жиру показує, що як на поча-
тку, так i наприкiнцi експерименту її бiль-
ше всього у тварин гр. S I+III, а наймен-
ше — в гр. К. Пiсля стресування цей пока-
зник зростає у всiх тварин, але це зростання
має статистично значущий рiвень в контро-
лi та в гр. S-I.

Гiстологiчне дослiдження зрiзiв жиро-
вої тканини показало, що ця тканина сфор-
мована окремими часточками рiзних розмi-
рiв, роздiленими прошарками сформованої
або пухкої сполучної тканини, в якiй про-
ходять кровоноснi судини рiзного калiбру
(рис. 1). Самi часточки складаються з до-
статньо крупних клiтин з округлими або не-
правильно овальними контурами, цитопла-
зма яких при застосованому фарбуваннi ви-
глядає свiтлою, гомогенною, а ядра — пле-
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Т а б л и ц я
Маса тiла, вiсцеральної жирової тканини та вiдсоток в нiй мезентерiальної
фракцiї у самиць — нащадкiв гестацiйно стресованих матерiв (X ±SX , n = 5)

Показник

Група

I. Контроль
(iнтактнi нащадки)

II. Стрес матерiв
в першому триместрi

вагiтностi (S-I)

III. Стрес матерiв
в першому та

третьому триместрi
вагiтностi (S I+III)

Маса тiла, г

Базальний стан (1) 244,4 ± 5,1 265,3 ± 6,6
РII-I < 0,05

258,6 ± 6,6

Кiнець експерименту (2) 246,7 ± 5,2 273,0 ± 7,4
РII-I < 0,05

250,5 ± 7,4

Маса вiсцеральної жирової тканини, г

Базальний стан (3) 8,7 ± 1,6 13,3 ± 1,3
РII-I < 0,05

10,9 ± 2,2
РIII-II < 0,05

Кiнець експерименту (4) 14,9 ± 1,8 23,2 ± 3,3
Р4-3 < 0,05
РII-I < 0,02

14,6 ± 1,4
РIII-II < 0,05

% мезентерiальної жирової тканини

Базальний стан (5) 22 ± 2 26 ± 2 34 ± 2
РШ-I < 0,05

Кiнець експерименту (6) 33 ± 2
Р6-5 < 0,05

34 ± 2
Р6-5 < 0,05

36 ± 2

скатi, розташованi ексцентрично. Жировi
клiтини лежать щiльно одна бiля одної; мiж
ними знаходяться дуже тонкi (витягнутi)
клiтини та волокна сполучної тканини. За
розмiрами в базальному станi у iнтактних
тварин адипоцити рiзнi — вiд мiлких до кру-
пних (у 2–3 рази бiльших) (рис. 2). Напри-
кiнцi експерименту в адипоцитах контроль-
них тварин накопичується значна кiлькiсть
жиру i їх розмiр зростає в декiлька разiв
(рис. 3).

У нащадкiв матерiв, стресованих в пер-
шому триместрi вагiтностi (гр. S-I), ще в ба-
зальному станi розмiр адипоцитiв наближа-
ється до розмiру у контрольних тварин пi-
сля стресу (рис. 4), наприкiнцi експеримен-
ту накопичення жиру в клiтинах зростає,
а розмiр жирових клiтин стає надзвичайно
великим (рис. 5). Поряд з цим серед фун-
кцiонально зрiлих клiтин нащадкiв гр. S-I
з’являються вогнища новоутворення жиро-
вої тканин (рис. 6), що виглядають як ску-
пчення клiтин з еозинофiльною цитопла-
змою та центрально розташованими ядра-

ми. Форма клiтин та їх скупчень неправиль-
на: цитоплазма бiльшостi клiтин виглядає
сiтчастою за рахунок того, що в нiй зна-
ходяться дуже дрiбнi краплi жиру, якi ще
не злилися мiж собою. Бiльш зрiлi клiтини,
де iнтрацелюлярний жир вже перетворився
на одну або кiлька крупних вакуолей, мають
вигляд, типовий для адипоцитiв. У тварин
гр. S-I таких вогнищ гiперплазiї жирових
клiтин вiдносно невелика кiлькiсть (1–2 на
20 серiйних зрiзiв), що дає пiдставу розцiню-
вати тип ожирiння, притаманного цим на-
щадкам, як гiпертрофiчно-гiперпластичний.

Основна маса мезентерiальної жирової
тканини у нащадкiв S I+III представлена
крупними адипоцитами, якi хоч i збiльшую-
ться в розмiрi наприкiнцi експерименту, тоб-
то пiсля дiї додаткових стрес-чинникiв, але
цей процес функцiональної гiпертрофiї ви-
ражено менше, нiж у тварин гр. S-I (рис. 7).
Разом з тим у жировiй тканинi щурiв-на-
щадкiв матерiв, що перенесли стрес у пер-
шiй та третiй третинах вагiтностi та були
пiдданi додатковiй дiї стресорiв, дуже часто
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(1–2 на 5–7 серiйних зрiзiв) зустрiчаються
мiсця новоутворення жирових клiтин. Во-
гнища гiперплазiї рiзнi за розмiром (рис. 8),
iнодi дуже великi (рис. 9). В серединi цих
дiлянок та на периферiї спостерiгаються по-
ля лiмфоцитарної iнфiльтрацiї, деструктив-
нi змiни в ендотелiї кровоносних судин та
дiапедез еритроцитiв у навколишню сполу-
чну тканину (рис. 8, 10). Оскiльки части-
на гiперторофiчно змiнених адипоцитiв у та-
ких дiлянках гине, на їх мiсцях спостерi-
гаються вiнецьподiбнi скупчення макрофа-
гальних елементiв (рис. 10). Сукупнiсть вка-
заних ознак свiдчить про наявнiсть вира-
зних процесiв асептичного запалення жиро-
вої тканини в даної групи тварин.

Таким чином, показники зростання ва-
ги вiсцерального жиру та характер гiсто-
структури жирової тканини в нащадкiв iн-
тактних матерiв, яких пiддавали стресу го-
лодування та гiпокiнезiї, свiдчить про роз-
виток у цих тварин гiпертрофiчного типу
ожирiння. В той же час, додаткове стре-
сування нащадкiв гр. S-I не тiльки при-
зводить до виразної гiпертрофiї адипоци-
тiв, але й стимулює їх розмноження. Тому
ожирiння, притаманне цим тваринам, мо-
жна розцiнити як гiпертрофiчно-гiперпла-
стичне. Такий саме змiшаний тип ожирiн-
ня має мiсце i в тварин групи S I+III, хо-
ча процеси новоутворення тканини бiльш
виразнi, нiж у гр. S-I, а на тлi цих
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процесiв розвивається запалення жирової
тканини.

В сучаснiй лiтературi процесам запале-
ння жирової тканини, що супроводжують
ожирiння, придiляється велика увага [9–
12]. Показано, що саме запалення в жи-
ровiй тканинi суттєво впливає на метабо-
лiчну та секреторну функцiю цiєї ткани-
ни та вiдiграє вирiшальну роль у розвитку
процесiв, патогенетично пов’язаних з ожи-
рiнням. Так, на сьогоднi пiдтверджена на-
явнiсть тiсного зв’язку запалення жирової
тканини з механiзмами цукрового дiабету
2 типу [12]. Зокрема встановлено, що воно
має вплив на дисфункцiю β-клiтин, на роз-
виток iнсулiнорезистентностi, на пiдвищен-

ня продукцiї вiльних жирних кислот, над-
ходження яких у печiнку сприяє її стеато-
зу [13]. Вважається, що саме запалення жи-
рової тканини вiдповiдає за змiну в секрецiї
таких адипокiнiв, що вiдiграють патогене-
тичну роль при цукровому дiабетi, як ади-
понектин, лептин, фактор некрозу пухлин-
α, IЛ-6, МСР-1 та iнш. [14]. При цьому по-
ява скупчень макрофагiв у мiсцях загибе-
лi адипоцитiв, що структурно визначається
як утворення подiбнi до вiнця (crown-like
structures), є ознакою не тiльки запалення
жирової тканини, а й корелятом глибоких
метаболiчних порушень — предикторiв ме-
таболiчного синдрому та цукрового дiабету
2 типу [11].

ВИСНОВКИ

1. Виразнiсть ожирiння та тип реакцiї
мезентерiальної жирової тканини на
повторнi стреси в пiслянатальному
життi пов’язанi з умовами розвитку
особини в ембрiональному перiодi. У
нащадкiв iнтактних матерiв пiсляна-
тальнi стреси iндукують формування
гiпертрофiчного типу ожирiння. У на-
щадкiв матерiв, стресованих у пер-
шому триместрi вагiтностi, такi стре-
си є причиною гiпертрофiчно-гiпер-
пластичного типу ожирiння. У нащад-
кiв матерiв, стресованих на початку
та наприкiнцi вагiтностi, пiдданих дiї
стресу в дорослому життi, гiпертро-
фiчно-гiперпластичний тип ожирiння
супроводжується запаленням жирової
тканини.

2. Ознаки гiпертрофiї, гiперплазiї та за-
палення жирової тканини в тварин —
нащадкiв гестацiйно стресованих ма-
терiв обґрунтовують вiднесення таких
нащадкiв до груп ризику розвитку ме-
таболiчних порушень, патогенетично
пов’язаних з манiфестацiєю метаболiч-
ного синдрому та цукрового дiабету
2 типу.

3. Дiя повторних стресорiв у дорослому
життi на органiзм антенатально стре-
сованих нащадкiв вiдiграє роль пуско-
вого механiзму формування у них тка-
нинних реакцiй з боку вiсцеральної
жирової тканини — предикторiв ожи-
рiння та продiабетичних процесiв.
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ГIСТОФУНКЦIОНАЛЬНI ОСОБЛИВОСТI ВIСЦЕРАЛЬНОЇ ЖИРОВОЇ ТКАНИНИ
У НАЩАДКIВ ГЕСТАЦIЙНО СТРЕСОВАНИХ МАТЕРIВ

Сергiєнко Л.Ю., Перець О.В., Картавцева О.В., Черевко Г.М., Толмачова Л.М.,
Бондаренко Т.В.

ДУ «Iнститут проблем ендокринної патологiї iм. В.Я. Данилевського АМН України», м. Харкiв

Проведено порiвняльне вивчення гiстоструктури жирової тканини у самиць
щурiв — нащадкiв iнтактних та гестацiйно стресованих матерiв у базальному ста-
нi та пiсля дiї стрес-чинникiв. Знайдено, що стресування статевозрiлих нащадкiв
призводить до формування гiпертрофiчного типу ожирiння в iнтактних тварин
та провокує гiперплазiю адипоцитiв та запалення жирової тканини у щурiв, стре-
сованих у антенатальному перiодi.

К л ю ч о в i с л о в а: гестацiйний стрес, нащадки, ожирiння, запалення жиро-
вої тканини.

ГИСТОФУНКУЦИОНАЛЬНЫЕ ОСОБЕННОСТИ ВИСЦЕРАЛЬНОЙ ЖИРОВОЙ
ТКАНИ У ПОТОМКОВ ГЕСТАЦИОННО СТРЕССИРОВАННЫХ МАТЕРЕЙ

Сергиенко Л.Ю., Перец Е.В., Картавцева О.В., Черевко А.Н., Толмачева Л.Н.,
Бондаренко Т.В.

ГУ «Институт проблем эндокринной патологии им. В.Я. Данилевского АМН Украины», г. Харьков

Проведено сравнительное изучение гистоструктуры жировой ткани у самок
крыс — потомков интактных и гестационно стрессированных матерей в базаль-
ном состоянии и после воздействия стресс-факторов. Найдено, что стрессирова-
ние половозрелых потомков приводит к формированию гипертрофического типа
ожирения у интактных животных и провоцирует гиперплазию адипоцитов, со-
провождающуюся воспалением в жировой ткани, у крыс, стрессированных в ан-
тенатальном периоде.

К л ю ч е в ы е с л о в а: гестационный стресс, потомки, ожирение, воспаление
жировой ткани.
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