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РЕЗЮМЕ 

На структурно-гистохимическом уровне изу-
чено накопление и распределение ионизированно-
го кальция в хориальной ткани плаценты при 
обострении герпес-вирусной инфекции на разных 
сроках гестации. Показано увеличение внутри-
клеточной концентрации этого иона в синцитио- 
и цитотрофобластических слоях, накопление в 
кариоплазме клеток Ланхганса и диффузное рас-
пространение в строме ворсинчатого хориона. 
Следствием этого, является нарушение кальцие-
вого обмена в симпласте хориона, приводящее к 
глубоким изменениям метаболических процессов, 
которые являются причиной тяжелых поражений 
фетоплацентарного барьера при герпетической 
инфекции. 

SUMMARY 

N.N.Dorofienko, N.A.Ishutina 

IONIZED CALCIUM DETECTION IN VILLOUS 
CHORION IN PREGNANT PATIENTS WITH 

HERPES-VIRUS INFECTION 

Structural and histo chemical studies have 
been carried out to investigate accumulation and 
distribution of ionized calcium at placentar 
chorion tissue in patients with acute herpes-virus 
infection during different gestation periods. The 
study showed increase in this ion concentration 
in scinticio – and cyto-trophoblastic layers, its ac-
cumulation in carioplasm of Langerhans islets 
and its diffuse distribution in villous chorion 
stroma. This results in calcium metabolism dis-
turbance in chorion symplast, leading to signifi-
cant alterations in metabolic processes, which ac-
count for severe lesions of phetoplacentar barrier 
in herpes infection.   

Герпесная инфекция является, несомненно, одной 
из наиболее распространенных болезней человека. В 
последние годы доказана её роль в возникновении 
патологии плода и новорожденных. При беременности 
в связи с подавлением клеточного иммунитета воз-
можно возникновение диссеминации вируса с пора-
жением последа и инфицированием плода [2, 4, 7]. 

Известно, что плацента является основным барье-
ром на пути внутриутробного инфицирования плода, 
а её поражение приводит к фетальным осложнениям 
[13]. Строение плаценты позволяет вирусам размно-
жаться в ней в больших количествах. Изменения в 
последе зависят как от патогенности возбудителя и 

способа его размножения,  состояния макроорганиз-
ма, длительности инфекционного процесса и путей 
инфицирования, так и от времени возникновения 
рецидивов и их количества [3]. 

При длительном или повторном воздействии по-
вреждающих факторов (например, при хронической, 
часто рецидивирующей инфекции) чрезмерная акти-
вация деятельности плаценты и напряжение всех 
компенсаторных механизмов сменяется угнетением, 
дезорганизацией основных функций с развитием не-
обратимых процессов в плацентарной ткани [10]. 

Герпетическое поражение плаценты сопровожда-
ется воспалительными изменениями в ворсинчатом 
хорионе, в плаценте наблюдаются плазматические 
клетки в строме ворсин, выраженная лимфоцитарно-
плазмоцитарная инфильтрация базальной пластинки, 
хориона (клетки Гоффбауэра-Кащенко), отмечаются 
явления васкулита. Неспецифическими проявления-
ми является образование тромбов, отложение фибри-
на, кальция и железа в строме ворсин [7]. 

Особое внимание на наш взгляд заслуживает изу-
чение роли ионов кальция в регуляции внутриклеточ-
ного метаболизма в плаценте беременных, как в нор-
ме, так и при патологии. Это обстоятельство не явля-
ется случайным, поскольку роль внутриклеточного 
кальция исключительно важна для нормальной жизне-
деятельности практически всех клеточных элементов 
[1]. Так как кратковременное повышение внутрикле-
точной концентрации кальция является одним из важ-
нейших пусковых механизмов, приводящих к делению 
клеток, секреции гормонов и медиаторов, к запуску 
других активных процессов жизнедеятельности кле-
ток.  

Увеличение потока кальция в клетках различных 
органов часто является необходимым этапом функ-
циональной активности клеточных элементов. В связи 
с тем, что ионы кальция являются универсальными 
внутриклеточными регуляторами, то длительное по-
вышение входа кальция в клетки может нарушать его 
регуляторную функцию и стать ведущим звеном мно-
гих патологических процессов [8, 12]. 

Анализ современной литературы свидетельствует 
о том, что вопрос аккумуляции ионов кальция в пла-
центе беременных, а именно симпласте хориона, при 
обострении герпес-вирусной инфекции практически 
не изучен. Вместе с тем, механизм транспорта ионов 
кальция внутрь клетки, а также значение кальция в 
протекании тех или иных биохимических реакций в 
ворсинчатом хорионе в норме и, особенно при влия-
нии герпетической инфекции остаются до конца не 
выясненными. 
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Целью данного исследования явилось гистохими-
ческое изучение внутриклеточной локализации и 
содержания ионизированного кальция в плаценте 
беременных с герпес-вирусной инфекцией. 

Материалы и методы 
Проведено гистохимичекое исследование 20 пла-

цент, взятых на сроке 5-10 недель (абортивный мате-
риал) и 38-40 недель от беременных, перенесших 
обострение герпес-вирусной инфекции до и во время 
беременности. В группу контроля вошли 14 плацент 
от практически здоровых беременных на тех же сро-
ках гестации. 

Ионы кальция выявляли по методу Карассо и Фа-
ворда в модификации Комника [5]. Материал фикси-
ровали в 2,5% глютаральдегиде на 0,05 М кокадилат-
ном буфере при рН 7,4 в течение часа. Далее отмыва-
ли соответствующим буфером. Последующую фик-
сацию проводили в 2% растворе четырех окиси ос-
мия в течение 60 минут. После дегидратации в серии 
спиртов и ацетона образцы заливали в смесь смол 
аралдит и эпон-812. Полутонкие срезы толщиной 1 
мкм готовили на ультромикротоме «LKB – 8800» 
(Швеция) и окрашивали, метиленовым синим. Ко-
нечный осадок гистохимической реакции интенсивно 
черного цвета (диффузный или гранулярный) кон-
трастно маркирует места интрацеллюлярной локали-
зации ионизированного кальция. Оценка данной ре-
акции полуколичественная. Уровень анализа – свето-
оптическая микроскопия. 

Результаты исследования и их обсуждение 
Анализ гистохимических препаратов на светооп-

тическом уровне свидетельствует о том, что проис-
ходит накопление ионизированного кальция в вор-
синчатом хорионе на фоне влияния агента герпес-
вирусной инфекции.  

Осадок черного цвета (гранулы конечного про-
дукта реакции оксолата кальция) отчетливо выявля-
лись в цитоплазме и ядрах клеток эпителия и строме 
ворсинчатого хориона. Высокое содержание ионов 

кальция наблюдалось на ранних сроках беременно-
сти (5-10 недель) в синцитио- и цитотрофобластиче-
ских слоях эпителия ворсин. Гранулы располагались 
в большей мере диффузно, а также отдельными уча-
стками-скоплениями. Отмечалось накопление про-
дукта гистохимической реакции большом количестве 
в клетках Ланхганса (рис. 1, 2). 

На некоторых участках хориальных ворсин, где 
наблюдалось отсутствие эпителия, отмечалось скоп-
ление продукта гистохимической реакции на базаль-
ной мембране и под ней (рис. 3). 

 Отдельные участки эпителия, находившиеся в 
межворсинчатом пространстве, были сплошь запол-
нены гранулами ионов кальция. В разволокненной 
строме ворсин ионы кальция выявлялись хаотично, 
редко отдельными участками, расположенными око-
ло кровеносных сосудов, также в цитоплазме клеточ-
ных элементов наподобие фибробластов и мезенхи-
альных клеток (рис. 4, 5). 

В материале, взятом при родах, в отличие от ран-
них сроков беременности, отмечалось высокое со-
держание двухвалентного иона в цитоплазме синци-
тиотрофобласта и в единичных клетках Ланхганса 
(рис. 6, 7). В склерозированной строме ворсин на-
блюдалось значительное содержание ионизированно-
го кальция. Осадок реакции располагался диффузно 
или скоплениями гранул под базальной мембраной и 
вокруг утолщенных кровеносных сосудов.  

Полученные результаты гистохимического иссле-
дования свидетельствуют о накоплении ионов каль-
ция во всех тканевых элементах ворсинчатого хорио-
на плаценты при действии вируса герпеса. Особенно 
демонстративен в этом отношении симпластический 
слой ворсин, являющийся основным фетоплацентар-
ным барьером на пути внутриутробного инфициро-
вания плода. 

Накопление ионов кальция в симпласте хориона 
при герпесе, можно объяснить нарушением физико-
химического состояния липидного компонента кле-
точной мембраны и изменением в ней структуры и 
конформации белков, включая белки-рецепторы, 

 
       Рис. 1.  Ворсинчатый хорион. 10 недель беремен-
ности. Обострение герпес-вирусной инфекции. В 
симпласте хориона и клетках Ланхганса накопление
ионов кальция. Реакция на кальций по методу Карос-
со и Фаворда в модификации Комника. Увеличение
20 × 40. 

 

       Рис. 2.  Ворсинчатый хорион. Контроль. В сипла-
сте хориона и клетках Ланхганса единичные гранулы 
ионов кальция. Реакция на кальций по методу Карос-
со и Фаворда в модификации Комника. Увеличение 
20 × 40. 
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ферментные белки, а также белки, участвующие в 
формировании Са2+-каналов [6, 9]. Словом, при реге-
нерации мембраны в ее состав включаются заведомо 
несостоятельный белково-липидный комплекс, более 
или менее свободно пропускающий ионы кальция в 
цитоплазму симпласта по электрохимическому гра-
диенту, пополняя пул цитозольного кальция ([Са2+]ц). 
Так, увеличение [Са2+]ц сопровождается подавлением 
активности аденилатциклазы (АЦ), снижением син-
теза АТФ, по-видимому, действуя на АЦ изнутри, 
ионизированный кальций, способствует ее фосфори-
лированию с помощью протеинкиназы. При этом 
фермент сохраняет способность к стимуляции гор-
монами и другими биологически-активными вещест-
вами, которые снимают ингибирующее действие, 
дефосфорилируя АЦ. Поскольку ионы кальция явля-
ются мощными активаторами фосфодиэстеразы, ко-

торая выводит из сферы реакции цАМФ, превращая 
его в АМФ, увеличивается ее активность. 

Резкое увеличение активности синтазы оксида 
азота (S-NO), также связано с повышением [Са2+]ц. 
Активация S-NO осуществляется комплексом Са2+-
кальмодулин с участием НАДФН-диафоразы. Следу-
ет отметить, что усиление выработки оксида азота 
вносит свой негативный вклад в нарушение метабо-
лических процессов в симпласте хориона [9]. 

Повышение проницаемости клеточной мембраны 
для ионов кальция, сопровождается изменением ее 
электрических свойств. В данной ситуации следует 
учитывать низкую активность Na+ ,K+-АТФазы, Са2+-
АТФазы – клеточных мембран, приводящие к де-
поляризации мембран и нарушению водно-
электролитного обмена [6, 9]. 

 
       Рис. 3.  Ворсинчатый хорион. 10 недель беремен-
ности. Обострение герпес-вирусной инфекции до 
беременности. Накопление ионов кальция под ба-
зальной мембраной. Реакция на кальций по методу
Кароссо и Фаворда в модификации Комника. Увели-
чение 10 × 40. 

 
        Рис. 4.  Ворсинчатый хорион. 10 недель бере-
менности. Обострение герпес-вирусной инфекции. 
Накопление кальция вокруг кровеносных сосудов. 
Реакция на кальций по методу Кароссо и Фаворда в 
модификации Комника. Увеличение 10 × 40. 

 

      Рис. 5.  Ворсинчатый хорион. 10 недель беремен-
ности. Контроль. В цитоплазме симпласта единичные
гранулы ионов кальция. Реакция на кальций по мето-
ду Кароссо и Фаворда в модификации Комника. Уве-
личение 20 × 40. 

      Рис. 6.  Зрелая плацента. Обострение герпес-
вирусной инфекции в III триместе. В симпласте хо-
риона высокая реакция на ионы кальция. Реакция на 
кальций по методу Кароссо и Фаворда в модифика-
ции Комника. Увеличение 10 × 40. 

 
        Рис. 7.  Зрелая плацента. Контроль. Низкоактив-
ная гистохимическая реакция. Реакция на кальций по 
методу Кароссо и Фаворда в модификации Комника. 
Увеличение 10 × 40. 
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Под влиянием высокой концентрации [Са2+]ц в 
симпласте хориона может происходить неконтро-
лируемый запуск каскада  Са2+ - зависимых реак-
ций. В первую очередь –  это активация протеоли-
тических ферментов, липаз, эндонуклеаз. Актива-
ция фосфолипазы А2 сопровождается отщеплением 
арахидоновой кислоты и включением ферментов 
каскада арахидоновой кислоты. Активация цикло- 
и липооксигеназного путей в ворсинчатом хорионе 
плаценты, сопровождается накоплением лейкот-
риенов, тромбоксанов, простогландинов, которые 
могут способствовать спазму сосудов и усугублять 
воспалительный процесс [6, 11]. 

Таким образом, при активации персистирующей 
герпес-вирусной инфекции в ворсинчатом хорионе 
плаценты наблюдалось накопление ионов кальция, 
что может приводить к глубоким изменениям в 
метаболизме белков, жиров, углеводов, водно-
электролитном обмене, которые могут являться 
причиной тяжелых поражений плацентарной ткани 
и развитию фетоплацентарной недостаточности. 
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Е.А.Стукун, В.К.Козлов, Г.Н.Холодок, Н.А.Просина, С.В.Крекнина, С.С.Левченко  

АКТУАЛЬНОСТЬ НОСИТЕЛЬСТВА ГЕМОФИЛЬНОЙ ПАЛОЧКИ И ЭФФЕКТИВНОСТЬ 
ВАКЦИНОПРОФИЛАКТИКИ ГЕМОФИЛЬНОЙ ИНФЕКЦИИ У ДЕТЕЙ 

Хабаровский филиал ГУ ДНЦ ФПД СО РАМН – НИИ охраны материнства и детства 
РЕЗЮМЕ 

В статье обсуждается назофарингеальное носи-
тельство Haemophilus influenzae различных типов 
среди детей закрытых детских коллективов. 
Выявленo 49% носителей капсульных типов 
Haemophilus influenzae. Выявлены различия у де-
тей до 1 года и старше двух лет в динамике бакте-
рионосительства. Оценен уровень заболеваемости 
органов респираторного тракта до и после вакци-
нации гемофильной инфекции вакциной Акт-Хиб. 
Рекомендовано использование вакцины Акт-Хиб 
в закрытых детских коллективах.  

SUMMARY 

E.A.Stukun, V.K.Kozlov, G.N.Holodok, N.A.Prosina, 
C.V.Kreknina, S.S.Levchenko 

HEMOPHILIC BACILLUS CARRIAGE  
AND VACINE PROPHILAXIS  EFFICIENCY  

IN CHILDREN 

The paper describes different types of naso-
pharyngeal Haemophilus influenzae  in children. 
Study showed 49% of hosts with capsule type of 
Haemophilus influenzae.  We found differences 
in bacillus carriage between children younger 
than 1 year and children older than 2 years. We 




