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Для оценки состояния сердечно-сосудистой системы половозрелых крыс после 

действия различных стрессоров в пренатальном периоде, у беременных Rattus Muridae 

моделировали хронический непредсказуемый стресс со 2-го по 16-й дни беременности. 

У 3-месячного потомства таких крыс измеряли артериальное давление, а также иссле-

довали ауторегуляторную способность коронарных сосудов. В ходе исследования было 

выявлено, что пренатальный стресс не приводит к повышению артериального давле-

ния у 3-месячного потомства, однако способствует нарушению регуляции тонуса коро-

нарных сосудов изолированного сердца половозрелого потомства крыс.  

Ключевые слова: пренатальный стресс, артериальное давление, ауторегуляция коро-

нарных сосудов. 
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To estimate the state of the cardiovascular system of adult rats which were exposed to 

various stressors in the prenatal period, chronic unpredictable stress was simulated in preg-

nant Rattus Muridae from the 2
nd

 to the 16
th

 day of pregnancy. In 3-month offspring the arte-

rial blood pressure and autoregulatory capacity of the coronary vessels were examined. Pre-

natal stress does not increase blood pressure in adult offspring, but contributes to the disorder 

of coronary vessels' tone regulation of the isolated heart of rats' mature offspring. 

Keywords: prenatal stress, blood pressure, autoregulation of coronary vessels. 
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Введение 

Военные, религиозные и межэтниче-

ские конфликты, вспыхивающие повсе-

местно в различных местах нашей планеты, 

в ходе которых страдает мирное население, 

включая беременных женщин, делают про-

блему пренатального стресса особенно ак-

туальной для здоровья потомков. Особый 

интерес вызывает исследование послед-

ствий действия стрессоров на организм че-

ловека в пренатальном периоде, так как не-

благоприятные следствия действия стрес-

соров могут сохраняться в течение продол-

жительного времени после рождения [1, 2, 

7]. Сердечно-сосудистая система традици-

онно считалась менее уязвимой к действию 

стрессоров во внутриутробном периоде [4, 

9]. Однако накапливаются данные, опро-

вергающие такие представления [5, 10]. 

Особенности функционирования сердца и 

кровеносных сосудов после действия 

стрессоров в пренатальном периоде изуче-

ны недостаточно. В частности, крайне мало 

данных о характере изменения ауторегуля-

ции коронарных сосудов в этих условиях. 

 

Цель исследования 

Оценить характер изменений ауторе-

гуляции коронарных сосудов половозрелых 

крыс после действия различных стрессоров 

в пренатальном периоде для последующего 

поиска способов коррекции возможных 

нарушений. 

 

Материал и методы 

Для получения потомства беспород-

ных самок и самцов Rattus Muridae выса-

живали в клетки в соотношении 1:1. После 

наступления беременности, о чем свиде-

тельствовало обнаружение сперматозоидов 

во влагалищном мазке крысы, из самок ме-

тодом случайного выбора сформировали 

две группы: 1 – группа «контроль» (n=10), 

2 – группа «стресс» (n=10). Крыс группы 

«стресс» со 2-го по 16-й день беременности 

подвергали различным видам стрессорных 

воздействий. Во 2-й, 9-й и 16-й дни бере-

менности крыс лишали пищи в течение су-

ток, обеспечивая свободный доступ к воде. 

В 4-й и 11-й дни беременности воспроизво-

дили иммобилизационный стресс, фикси-

руя животных в вертикальном положении в 

пластиковом пенале, заполненном водой 

(t=23±2
о
C), до уровня шеи, в течение 20 

минут. В 6-й и 13-й дни беременности ими-

тировали присутствие хищника (контакт с 

экскрементами Felis в течение одних су-

ток). У потомства крыс в возрасте 3 меся-

цев определяли артериальное давление 

(АД) неинвазивным методом с использова-

нием системы NIBP (non-invasive blood 

pressure) фирмы Panlab: крыс помещали в 

прозрачный пенал из плексигласа и закреп-

ляли в автоматическом нагревателе (t = 

29°С), подсоединяли датчик-манжету к 

хвосту на 2-3 см от конца и по прошествии 

20 минут проводили измерения. Измеряли 

ЧСС и среднее АД (СрАД). Для получения 

достоверных результатов животных пред-

варительно адаптировали в течение 2-х 

недель. Ауторегуляторную способность ко-

ронарных сосудов сердца 3-месячного 

потомства крыс исследовали на препарате 

сердца, полученного у наркотизированных 

нембуталом крыс (60 мг/кг, внутрибрю-

шинно). У животных извлекали сердце, 

быстро помещали его в чашку Петри с изо-

тоническим раствором, охлажденным до 

температуры 0°С. Затем аорту извлеченно-

го сердца фиксировали на канюле, соеди-

ненной с системой для перфузии изолиро-

ванного сердца. Сердце помещали в термо-

статируемую камеру (37°С) системы для 

перфузии изолированного сердца мелких 

лабораторных животных IH-SR типа 844/1 

(HSE-HA, ФРГ). Изолированное по методу 

Лангендорфа сердце перфузировали рас-

твором Кребса-Хензелайта стандартного 
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состава. Перфузионное давление (ПД) сту-

пенчато повышали от 40 до 120 мм рт. ст. с 

шагом, равным 20 мм рт. ст. Сердце сокра-

щалось в изотоническом режиме. Модель 

перфузии изолированного сердца, сокра-

щающегося в изотоническом режиме, в 

условиях, когда сердце практически не со-

вершает внешней работы, наиболее точно 

отражает характер ауторегуляции коронар-

ного потока [11]. В этом случае величина 

объёмной скорости коронарного потока 

(ОСКП), зарегистрированной при новом 

уровне перфузионного давления, определя-

ется преимущественно способностью коро-

нарных сосудов к ауторегуляции. Показа-

тели ОСКП определяли при каждом уровне 

ПД измерением собранной в течение 10 се-

кунд перфузионной жидкости, оттекающей 

от свободного правого и дренированного ле-

вого желудочков, каждую минуту. ОСКП 

рассчитывали на единицу массы миокарда 

сухого левого желудочка. Степень изменения 

коронарного потока по мере увеличения ПД 

оценивали по индексу ауторегуляции (ИА), 

предложенному Е.Б. Новиковой [3]: 

ИА=(ΔQ1-ΔQ2) / ΔQ1, 

где ΔQ1 – прирост коронарного потока в 

момент подъёма перфузионного давления, 

ΔQ2 – разность между величиной исходно-

го потока и потока, установившегося в 

процессе ауторегуляторной реакции при 

новом уровне перфузионного давления. 

Выраженность реактивной гипереми-

ческой реакции оценивали при значениях 

ПД 40, 80 и 120 мм рт. ст. Перфузию изоли-

рованного сердца прекращали на 60 секунд. 

По истечении этого времени измеряли ко-

личество перфузионной жидкости, т. е. ве-

личину максимального гиперемического ко-

ронарного потока (МГКП), в течение 10 се-

кунд. Коронарный расширительный резерв 

(КРР) определяли как отношение величины 

МГКП к величине исходной ОСКП. 

Статистическую обработку данных 

проводили с помощью программы «Statis-

tica 6.0». Характер распределения цифро-

вых данных проверяли с помощью крите-

рия Шапиро-Уилка. Результаты с нормаль-

ным характером распределения представ-

ляли в виде М±s и сравнивали с помощью t-

критерия Стьюдента. Показатели, распре-

деление которых отличалось от нормально-

го, представляли в виде медианы (Me) и 

интерквартильного интервала 25-75%. Та-

кие показатели сравнивали с помощью U-

критерия Манна-Уитни. Различия цифро-

вых показателей считали статистически 

значимыми при p<0,05. 

 

Результаты и их обсуждение 

У потомства контрольных крыс и 

потомства крыс, подвергавшихся действию 

стрессоров во время беременности, СрАД и 

ЧСС статистически значимо не отличалось. 

Так, у потомства мужского пола контроль-

ных крыс и потомков-самцов крыс, подвер-

гавшихся действию стрессоров во время 

беременности, СрАД составляло: 91,0 (87,0; 

108,0) и 91,0 (83,0; 117,0), соответственно. 

У потомков-самок контрольной группы 

СрАД также не отличалось от СрАД самок, 

перенесших стресс в пренатальном перио-

де, составляя 103,0 (91,0; 115,0) против 99,0 

(94,0; 109,0), соответственно. ЧСС самцов-

потомков группы «контроль» и группы 

«стресс» также статистически значимо не 

отличались, составляя 337,0 (318,0; 384,0) и 

338,0 (323,0; 376,0), соответственно. Дан-

ный показатель у потомства женского пола 

крыс группы «контроль» составлял 

374,2±28,2, а у самок, матери которых под-

вергались действию стрессоров во время 

беременности, – 364,0±29,6.  

 У самцов, перенесших стресс в пре-

натальном периоде, ОСКП изолированного 

сердца превышала таковую у потомства 

мужского пола, родившегося у контроль-
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ных крыс, на 17,0% при переходе ПД от 80 

к 100 мм рт. ст. У самцов-потомков крыс 

группы «стресс» ИА коронарных сосудов 

изолированного сердца был меньше, чем у 

самцов, матери которых не испытывали ал-

лостатическую нагрузку во время беремен-

ности, на 50,0 и 38,2% при переходе ПД от 

80 к 100 и от 100 к 120 мм рт. ст., соответ-

ственно. Значения КРР у самцов, перенес-

ших действие стрессоров в пренатальном 

периоде, статистически значимо не отлича-

лись от таковых у самцов-потомков группы 

«контроль». Величины ОСКП, зафиксиро-

ванные в сердце самок, перенесших дей-

ствие стрессоров в пренатальном периоде, 

статистически значимо не отличались от 

значений ОСКП в сердце самок, родивших-

ся у крыс группы «контроль». У потомства 

женского пола, матери которых испытыва-

ли аллостатическую нагрузку во время бе-

ременности, ИА коронарных сосудов изо-

лированного сердца был меньше, чем у 

потомства женского пола контрольных 

крыс, на 34% при переходе ПД от 40 к 60 

мм рт. ст. В изолированном сердце самок, 

перенесших действие пренатальных стрес-

соров, КРР был снижен на 9,8%, по сравне-

нию с таковым в изолированном сердце са-

мок, родившихся у крыс контрольной 

группы, только при ПД 40 мм рт. ст. 

В изолированном сердце крыс, родив-

шихся у самок контрольной группы, значе-

ния ПД, при которых ауторегуляция коро-

нарного потока была хорошо выражена, 

находились в диапазоне от 60 до 100 мм рт. 

ст. У половозрелых самцов, перенесших 

стресс в пренатальном периоде, ауторегуля-

ция коронарного потока была лучше выра-

жена при более низких уровнях ПД (60-80 

мм рт. ст.). У половозрелых самок, матери 

которых испытывали аллостатическую 

нагрузку во время беременности, ауторегу-

ляция коронарного потока была лучше вы-

ражена при более высоких уровнях ПД (100-

120 мм рт. ст.). 

Отсутствие статистически значимых 

различий в показателях СрАД и ЧСС 

потомства группы «контроль» и группы 

«стресс» не исключает возможность разви-

тия артериальной гипертензии у такого 

потомства в последующей жизни. В ряде 

исследований выявлено развитие артери-

альной гипертензии (АГ) у потомства, ма-

тери которых подвергались стрессу в тече-

ние беременности [6].  

Повышение ОСКП в изолированном 

сердце самцов, родившихся у крыс, которые 

испытывали стресс во время беременности, 

указывает на ослабление миогенного тонуса 

коронарных сосудов такого потомства. При 

ступенчатом повышении ПД было выявле-

но, что в ответ на растяжение повышенным 

потоком коронарных сосудов изолирован-

ного сердца потомства мужского пола, под-

вергавшихся действию стрессоров в прена-

тальном периоде, степень сокращения глад-

комышечных клеток коронарных сосудов 

была существенно меньшей, чем в сердце 

крыс-самцов, родившихся у матерей кон-

трольной группы. Об этом также свидетель-

ствует уменьшение ИА у самцов, матери 

которых испытывали аллостатическую 

нагрузку во время беременности. 

В изолированном сердце половозре-

лых самок, матери которых испытывали 

действие различных стрессоров во время 

беременности, значения ОСКП достоверно 

не отличались от таковых у самок, матери 

которых не испытывали аллостатическую 

нагрузку во время беременности при всех 

изучаемых уровнях ПД. Однако в изолиро-

ванном сердце половозрелого потомства 

женского пола, матери которых подверга-

лись действию стрессоров во время бере-

менности, было выявлено снижение ИА 

при переходе ПД от 40 к 60 мм рт. ст., а 

также снижение КРР при ПД 40 мм рт. ст. 
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из-за несколько большей, хотя и статисти-

чески не значимо, исходной ОСКП. Эти 

результаты также указывают на нарушение 

миогенных и/или гуморальных механизмов 

ауторегуляции коронарных сосудов изоли-

рованного сердца половозрелых самок, на 

организм которых в пренатальном периоде 

действовали различные стрессоры. Обра-

щает на себя внимание то, что ИА у сам-

цов, родившихся у матерей группы 

«стресс», снижен при более высоких значе-

ниях ПД, а у самок – при более низких. 

Значение ауторегуляции коронарного кро-

вотока заключается в нивелировании коле-

баний ПД и поддержании коронарного кро-

вотока на относительно постоянном уровне 

в определенном интервале значений ПД. 

Снижение миогенного тонуса сосудов изо-

лированного сердца половозрелых самцов, 

матери которых испытывали аллостатиче-

скую нагрузку во время беременности, при 

переходе ПД от 100 к 120 мм рт. ст. означа-

ет, что при повышении среднего артери-

ального давления (а повышенная вероят-

ность развития АГ у потомства, испытав-

шего действие стрессоров в пренатальном 

периоде уже доказана [8]), может развиться 

гиперперфузия миокарда, что создаст усло-

вия для его отека и развития диастоличе-

ской дисфункции. Уменьшение ИА при пе-

реходе ПД от 40 к 60 мм рт. ст. в изолиро-

ванном сердце половозрелых самок, ро-

дившихся у крыс группы «стресс», может 

указывать на бόльшую уязвимость таких 

животных к состояниям, сопровождаю-

щимся резким, значительным падением ар-

териального давления, например, в резуль-

тате острой массивной кровопотери, когда 

нарушение ауторегуляторной способности 

коронарных сосудов может способствовать 

ишемии миокарда с последующим сниже-

нием его сократительной активности. 

Уменьшение КРР у самок группы «стресс» 

также указывает на ограничение приспосо-

бительных возможностей коронарного кро-

вообращения. Полученные нами результа-

ты согласуются с данными, полученными 

ранее Xiao D. и соавторами, показавшими 

нарушение механизмов регуляции тонуса 

коронарных сосудов у взрослого потом-

ства, подвергавшихся действию кокаина в 

пренатальном периоде [12].  

 

Выводы 

Результаты проведенного нами иссле-

дования позволяют сделать следующие вы-

воды: 

1. Сердечно-сосудистая система 

потомства является уязвимой к стрессорам, 

действующим на организм их беременных 

матерей. 

2. Выявленные отклонения механиз-

мов регуляции тонуса коронарных сосудов 

могут сохраняться длительно, вплоть до по-

ловозрелого возраста и создавать «основу» 

для развития различных форм патологии. 

3. Снижение ИА изолированного серд-

ца самцов, матери которых испытывали ал-

лостатическую нагрузку во время беремен-

ности, при более высоких цифрах ПД, указы-

вает на возможную бόльшую уязвимость 

сердца этих животных при артериальной ги-

пертензии. Уменьшение ауторегуляторной 

способности сосудов изолированного сердца 

самок, матери которых подвергались дей-

ствию различных стрессоров во время бере-

менности, при более низких значениях ПД, 

свидетельствует о наличии предпосылок для 

снижения сократительной функции миокарда 

у таких крыс-самок при состояниях, сопро-

вождающихся снижением АД. 
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