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РЕЗЮМЕ. Цель. Дать патоморфологическую характеристику котиледонов плаценты со слабо контрастиро-
ванным кровеносным руслом у женщин, перенесших обострение цитомегаловирусной инфекции (ЦМВИ) во вто-
ром триместре беременности. Материалы и методы. Проводилось исследование инволютивно-деструктивных 
процессов в 153 котиледонах плаценты с хорошо и слабо контрастированным кровеносным руслом у женщин с 
беременностью, неосложненной и осложненной обострением ЦМВИ на 21-24 неделях гестации. В первую группу 
вошли 36 котиледонов плацент от женщин с ЦМВ-серонегативной неосложненной беременностью с хорошо конт-
растированными кровеносными сосудами; во вторую – 67 котиледонов плацент от пациенток с хронической ком-
пенсированной плацентарной недостаточностью (ХКПН) и слабо контрастированной сосудистой сетью; в третью 
– 30 котиледонов плацент от женщин с хронической субкомпенсированной плацентарной недостаточностью 
(ХСПН) с нечетко визуализированными кровеносными сосудами; в четвертую – 20 котиледонов плацент от паци-
енток с хронической декомпенсированной плацентарной недостаточностью (ХДПН). Дозированное введение свин-
цового сурика на олифе (1:3) в кровеносные сосуды плаценты осуществлялось через вену пуповины. Получение 
рентгенологических снимков котиледонов с хорошо и слабо контрастированными кровеносными сосудами в крае-
вой части органа проводилось на аппарате РУМ-20М с УРИ Сапфир (Россия). Забор биоптатов котиледонов для 
гистометрии и гистохимического анализа осуществляли до их контрастирования, а для обзорной микроскопии − 
после нагнетания контрастной массы. Результаты. В первой группе количество фибриноида в строме ворсин рав-
нялось 1,35±0,09%, периворсинкового фибриноида − 1,02±0,08% при отсутствии псевдонекрозов и кальцификатов. 
Во второй группе в отличие от первой преобладали котиледоны, в которых в 40-50% случаях обнаруживались 
слабо выраженные контуры кровеносных сосудов, наблюдалось увеличение удельного объёма фибриноида стромы 
в 1,82 раза (р<0,001), а фибриноида вокруг ворсинок в 2,04 раза (p<0,001); псевдонекрозы составляли 2,29±0,13%, 
а кальцификаты – 1,50±0,12%. В третьей группе в сопоставлении со второй чаще встречались котиледоны с 50-
70% нечетко контурируемых сосудов, ворсины с отечными изменениями и коллагенизацией стромы; возрастало 
содержание фибриноида стромы в 1,47 раза (р<0,001), доля периворсинкового фибриноида − в 1,46 раза (р<0,001), 
псевдонекрозов – в 1,41 раза (р<0,001) и отложения солей кальция – в 1,57 раза (р<0,001). В четвертой группе по 
сравнению с третьей чаще встречались котиледоны, в которых определялось более 70% слабо контрастированных 
кровеносных сосудов, при этом в ворсинах увеличивалось количество коллагеновых волокон и кислых гликоза-
миногликанов; отмечалось повышение количества фибриноида вокруг ворсин в 1,24 раза (р<0,01), псевдонекрозов 
– в 1,23 раза (р<0,05) и кальцификатов – в 1,32 раза (р<0,01). Заключение. У женщин с обострением ЦМВИ во 
втором триместре гестации и ХСПН в отличие от пациенток с аналогичным инфекционным заболеванием и ХКПН, 
снижение поступления контраста в кровеносное русло котиледонов обусловлено более выраженным отеком, об-
разованием коллагеновых волокон, фибриноида и солей кальция в строме ворсин, а также периворсинкового фиб-

Оригинальные исследования 
Original research



101

Бюллетень физиологии и патологии 
дыхания, Выпуск 85, 2022

Bulletin Physiology and Pathology of 
Respiration, Issue 85, 2022

риноида. При ХДПН цитомегаловирусной этиологии по сравнению с ХСПН слабо выраженное контрастирование  
сосудистого русла котиледонов связано с возрастающими изменениями стромы, участвующей в регуляции рези-
стентности дренирующих вен и внутрикотиледонных кровеносных сосудов.  

Ключевые слова: цитомегаловирусная инфекция, беременность, плацента, хроническая плацентарная недо-
статочность, котиледоны, морфологическое строение котиледонов, кровеносное русло котиледонов, рентге-
нофлебография.  

PATHOMORPHOLOGICAL CHARACTERISTICS OF COTYLEDONS WITH WEAK 
CONTRASTING OF THE BLOOD FLOW IN THE PLACENTA OF WOMEN WHO HAVE 
UNDERGONE EXACERBATION OF CYTOMEGALOVIRUS INFECTION DURING THE 

SECOND TRIMESTER OF PREGNANCY  
I.N.Gorikov  

Far Eastern Scientific Center of Physiology and Pathology of Respiration, 22 Kalinina Str., Blagoveshchensk,  
675000, Russian Federation  

SUMMARY. Aim. To give pathomorphological characteristics of placental cotyledons with weakly contrasted blood-
stream in women who had an exacerbation of cytomegalovirus infection (CMVI) in the second trimester of pregnancy.  
Materials and methods. A study was made of involutive-destructive processes in 153 cotyledons of the placenta with 
well and weakly contrasted bloodstream in women with pregnancy, uncomplicated and complicated by exacerbation of 
CMVI at 21-24 weeks of gestation. The first group included 36 cotyledon placentas from women with CMV-seronegative 
uncomplicated pregnancy with well contrasted blood vessels; the second group – 67 cotyledon placentas from patients 
with chronic compensated placental insufficiency (CCPI) and poorly contrasted vascular network; the third group – 30 
cotyledon placentas from women with chronic subcompensated placental insufficiency (CSPI) with indistinctly visualized 
blood vessels; the fourth group – 20 cotyledon placentas from patients with chronic decompensated placental insufficiency 
(CDPI). Dosed introduction of red lead on drying oil (1:3) into the blood vessels of the placenta was carried out through 
the umbilical cord vein. Obtaining X-ray images of cotyledons with well and weakly contrasted blood vessels in the mar-
ginal part of the organ was carried out on the apparatus RUM-20M with X-ray image intensifier Sapphire (Russia). Cotyle-
don biopsy specimens for histometry and histochemical analysis were taken before their contrasting, and for survey 
microscopy – after injection of the contrast mass. Results. In the first group, the amount of fibrinoid in the stroma of the 
villi was 1.35±0.09%, perivillous fibrinoid − 1.02±0.08% in the absence of pseudonecrosis and calcifications. In the second 
group, unlike the first one, cotyledons prevailed, in which in 40-50% of cases weakly expressed contours of blood vessels 
were found, an increase in the specific volume of stromal fibrinoid by 1.82 times was observed (p<0.001), and fibrinoid 
around villi by 2.04 times (p<0.001); pseudonecrosis accounted for 2.29±0.13%, and calcificates − 1.50±0.12%. In the 
third group, in comparison with the second one, cotyledons were more common with 50-70% of indistinctly contoured 
vessels, villi with edematous changes and stromal collagenization; the concentration of stromal fibrinoid increased by 
1.47 times (p<0.001), the proportion of perivillous fibrinoid – 1.46 times (p<0.001), pseudonecrosis – 1.41 times (p<0.001) 
and the accumulation of calcium salt – 1.57 times (p<0.001). In the fourth group, compared to the third one, cotyledons 
were more common, in which more than 70% of weakly contrasted blood vessels were determined, while the number of 
collagen fibers and acid glycosaminoglycans increased in the villi; there was an increase in the amount of fibrinoid around 
the villi by 1.24 times (p<0.01), pseudonecrosis – by 1.23 times (p<0.05) and calcificates – by 1.32 times (p<0.01). Con-
clusion. In women with an exacerbation of CMVI in the second trimester of gestation and CSPI, in contrast to patients 
with a similar infectious disease and CCPI, a decrease in the flow of contrast into the bloodstream of cotyledons is due to 
more pronounced edema, the formation of collagen fibers, fibrinoid and calcium salts in the stroma of the villi, as well as 
perivillous fibrinoid. In CDPI of cytomegalovirus etiology, compared with CSPI, weak contrasting of the vascular bed of 
cotyledons is associated with increasing changes in the stroma involved in the regulation of the resistance of draining 
veins and intracotyledon blood vessels. 

Key words: cytomegalovirus infection, pregnancy, placenta, chronic placental insufficiency, cotyledons, morphological 
structure of cotyledons, bloodstream of cotyledons, X-ray phlebography. 

В исследовании гемодинамической функции коти-
ледонов плаценты важная роль отводится использова-
нию комплексного 
рентгенофлебографическо-гистологического анализа, 
позволяющего оценить не только изменения архитек-
тоники венозного русла плодной части органа, но и 
установить морфологические причины нарушения 
контрастирования кровеносных сосудов [1]. Доказано, 

что обострение цитомегаловирусной инфекции 
(ЦМВИ) в период гестации сопровождается интенсив-
ным образованием в ворсинах хориона коллагеновых 
волокон, фибриноида и кальцификатов [2, 3]. Вместе с 
тем до настоящего времени не дается избирательная 
морфологическая характеристика котиледонов с раз-
личным контрастированием кровеносного русла в пла-
центах у пациенток с обострением ЦМВИ, 
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приводящей к развитию хронической плацентарной 
недостаточности различной степени тяжести. 

Цель работы – дать патоморфологическую характе-
ристику котиледонов со слабым контрастированием 
кровеносного русла в плацентах у женщин,  перенес-
ших обострение ЦМВИ во втором триместре беремен-
ности.  

Материалы и методы исследования  
Исследовано морфологическое строение 153 коти-

ледонов с различным контрастированием кровенос-
ного русла в плацентах от женщин с беременностью, 
неосложненной и осложненной обострением ЦМВИ во 
втором триместре гестации. В первую группу вошли 
36 котиледонов с хорошо визуализированными крове-
носными сосудами в плацентах от женщин с ЦМВ-не-
гативной неосложненной беременностью; во вторую – 
67 котиледонов со слабо контрастированным кровенос-
ным руслом в плацентах от пациенток с обострением 
ЦМВИ, приводящей к развитию хронической компен-
сированной плацентарной недостаточности (ХКПН); в 
третью – 30 котиледонов  с нечетко визуализирован-
ными кровеносными сосудами в плацентах от женщин 
с хронической субкомпенсированной плацентарной не-
достаточностью (ХСПН); в четвертую − 20 котиледо-
нов со слабо контрастированным кровеносным руслом 
в плацентах от пациенток с хронической декомпенси-
рованной плацентарной недостаточностью (ХДПН).  

Исследование кровеносного русла котиледонов с 
хорошо и слабо визуализирующимися сосудами в крае-
вой части плацент, полученных при родах в срок, про-
водилось посредством дозированной инъекции 
свинцового сурика на олифе (1:3) в вену пупочного ка-
натика [4], а получение рентгенологических снимков 
осуществлялось с помощью аппарата РУМ-20М с УРИ 
Сапфир (Россия). До введения контраста из котиледо-
нов забирались биоптаты для гистометрического и ги-
стохимического анализа. На поврежденные 
котиледоны накладывались анатомические зажимы, а 
затем из тех же участков получали кусочки тканей для 
обзорной микроскопии после нагнетания контрастной 
массы. Основными признаками слабого наполнения 
контрастом сосудов основных анатомических единиц 
краевой части плаценты являлись: 1) появление на 
рентгенофлебограмме в котиледонах ограниченных 
участков с нечеткими границами; 2) обнаружение ко-
тиледонов с 40-50%, 50-70% и более 70% слабо визуа-
лизированными сосудами. 

При верификации обострения ЦМВИ у женщин в 
период гестации  выделялась ДНК ЦМВ в крови, моче, 
соскобе буккального эпителия, слизистой шейки матки 
и в тканях плаценты. В сыворотке периферической 
крови выявлялись антитела IgM и IgG к ЦМВ. Во всех 
случаях рассчитывали индекс авидности антител IgG 
к ЦМВ более 65% (реагенты ЗАО «Вектор-Бест», г. Но-
восибирск). 

Диагноз хронической плацентарной недостаточно-

сти устанавливали с помощью морфологических [5] и  
функциональных методов исследования [6]. 

Для проведения морфометрического исследования 
кусочки плаценты фиксировали в 10% нейтральном 
формалине, обезвоживали в спиртах и заливали в па-
рафин. Гистологические срезы 5-7 мкм окрашивали ге-
матоксилином-эозином для оценки наполнения 
контрастом сосудов стволовых ворсин I и II порядка, 
промежуточных и терминальных ворсин. Гистометри-
чески определяли удельный объём фибриноида 
стромы, периворсинкового фибриноида, псевдонекро-
зов и кальцификатов ворсин хориона. Для стереомет-
рического подсчета использовалась многоцелевая 
стереометрическая решетка (100-точечная), которая по-
мещалась в окуляр микроскопа (увеличение 15×20) Mi-
cros (Австрия). Гистологические срезы органа для 
выявления коллагеновых волокон окрашивали по ван 
Гизону, для определения кислых гликозаминогликанов 
− альциановым синим по Стидмену. 

При проведении обследования соблюдались этиче-
ские принципы Хельсинкской декларации Всемирной 
медицинской ассоциации «Этические принципы про-
ведения научных медицинских исследований с уча-
стием человека в качестве субъекта» с поправками 
2013 г. и Правила клинической надлежащей практики 
в Российской Федерации (Приказ Минздрава РФ 
№200н от 1 апреля 2016 г.). Работа одобрена комитетом 
по биомедицинской этике при ДНЦ ФПД. Все жен-
щины подписали добровольное информированное со-
гласие.  

При статистической обработке материала  исполь-
зовали пакет программ Statistica 10.0. Оценка различий 
между показателями в исследуемых группах осуществ-
лялась с помощью t-критерия Стьюдента. Различия 
считались статистически достоверными при достигну-
том уровне значимости р<0,05.  

Результаты исследования и их обсуждение  
В первой группе на рентгенофлебограммах в коти-

ледонах выявлялись контуры кровеносного русла в 
центральных, периферических и краевых участках 
(рис. 1). При гистологическом исследовании часто 
определялись стволовые ворсины I и II порядка с 
веной, полностью заполненной контрастной массой 
(рис. 3), а также промежуточные и терминальные вор-
сины с частицами контраста в просвете кровеносных 
сосудов (рис. 4). Обнаруживались очаги фибриноида 
вокруг ворсин и в их строме при отсутствии участков 
псевдонекрозов и кальцификатов (табл.). Во второй 
группе по сравнению с первой на рентгенофлебограм-
мах в котиледонах частота выявления слабо контрасти-
рованных сосудов составляла 40-50% (рис. 2). В 
просвете вен стволовых ворсин I и II порядка и в кро-
веносных сосудах более дистально расположенных 
анатомических форм реже выявлялись частицы конт-
растной массы. Отмечалось увеличение процентного 
содержания фибриноидного изменения стромы в 1,82 



103

Бюллетень физиологии и патологии 
дыхания, Выпуск 85, 2022

Bulletin Physiology and Pathology of 
Respiration, Issue 85, 2022

раза (р<0,001), а периворсинкового фибриноида – в 
2,04 раза (р<0,001). При этом псевдонекрозы состав-
ляли 2,29±0,13%, а кальцификаты ‒ 2,29±0,13% (табл.). 

Третья группа в отличие от второй характеризова-
лась более частым выявлением котиледонов с 50-70% 
слабо контрастированных сосудов. Определялись вор-
сины с отеком (рис. 6), коллагенизацией (рис. 7) и на-
коплением кислых гликозаминогликанов в строме (рис. 
8). Возрастал удельный объём фибриноидного пере-
рождения стромы в 1,47 раза (р<0,001), псевдонекрозов 
– в 1,41 раза (р<0,001), кальцификатов (рис. 9) ‒ в 1,57 
раза (р<0,001) и периворсинкового фибриноида – в 1,46 
раза (р<0,001) (табл.). 

Доказано, что в инициации коллагенообразования 
ключевую роль играет воспалительная реакция и акти-

вация фибробластов [5], а в выпадении солей кальция 
‒ обменно-метаболические и поствоспалительные из-
менения [7]. Образование фибриноида часто связы-
вают с падением в тканях ворсин хориона 
концентрации хондроитинсульфатов [8]. Накопление 
фибриноида в интервиллезном пространстве ограничи-
вает контакт синцитиотрофобласта ворсин с кислоро-
дом, энергетическим и пластическим субстратами в 
крови, циркулирующей в интервиллезном простран-
стве, способствует развитию альтеративных процессов 
в синцитии и сосудистой стенке, а также задержки 
роста плода. В то же время это снижает вероятность 
развития иммунологического конфликта между фе-
тальными и материнскими антигенами [7].

Диагностированное на рентгенофлебограммах сни-
жение поступления контрастной массы в кровеносное 
русло котиледонов краевой части плаценты в четвер-
той группе в отличие от третьей группы подтвержда-
лось частой идентификацией в них нечетких контуров 
более чем в 70% кровеносных сосудов. В таких слу-
чаях на гистологических срезах в строме стволовых 

ворсин I и II порядка возрастало количество коллаге-
новых волокон, альциан-позитивных веществ, удель-
ного объёма псевдонекрозов в 1,23 раза (р<0,05) и 
кальцификатов – в 1,32 раза (р<0,01) (рис.10), а также 
периворсинкового фибриноида – в 1,24 раза (р<0,01) 
(табл.). 

Рис. 1. Фрагмент рентгенофлебограммы краевой 
части плаценты. Котиледоны с хорошо контрастиро-
ванным кровеносным руслом (стрелка). Женщина с 
ЦМВ-серонегативной физиологической беремен-
ностью. Контрастирование: свинцовый сурик на олифе 
(1:3).

Рис. 2. Фрагмент рентгенофлебограммы краевой 
части плаценты. Снижение четкости визуализации кро-
веносных сосудов котиледона (стрелка). Женщина с 
обострением ЦМВИ. ХСПН. Контрастирование: свин-
цовый сурик на олифе (1:3).
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Рис. 3. Котиледон плаценты с хорошо контрасти-
рованным сосудистым руслом. Плотное заполнение 
контрастом вены и отсутствие его в просвете артерии 
стволовой ворсины. Женщина с ЦМВ-серонегативной 
физиологической беременностью. Контрастирование: 
свинцовый сурик на олифе (1:3). Окрашивание: гема-
токсилин и эозин. Ок. 15. Об. 40.

Рис. 4. Котиледон плаценты с хорошо контрастиро-
ванным сосудистым руслом. В промежуточных и терми-
нальных ворсинах в просвете расширенных кровеносных 
сосудов определяется контрастная масса. Женщина с 
ЦМВ-серонегативной физиологической беременностью. 
Контрастирование: свинцовый сурик на олифе (1:3). 
Окрашивание: гематоксилин и эозин. Ок. 15. Об. 20.

Рис. 5. Котиледон плаценты со слабо контрастиро-
ванным сосудистым руслом. Агрегаты эритроцитов и 
частицы контраста в просвете вены стволовой ворсины. 
Слабое заполнение контрастом капилляров терминаль-
ных ворсин. Женщина с обострением ЦМВИ. ХСПН. 
Контрастирование: свинцовый сурик на олифе (1:3). 
Окрашивание: гематоксилин и эозин. Ок. 15. Об. 40.

Рис. 6. Котиледон плаценты со слабо контрастиро-
ванным сосудистым руслом. В ворсине хориона с резко 
выраженным отеком стромы, нежными коллагеновыми 
волокнами и полнокровием не определяется контраст в 
кровеносных сосудах. Женщина с обострением ЦМВИ. 
ХСПН. Контрастирование: свинцовый сурик на олифе 
(1:3). Окрашивание: по ван Гизону. Ок. 15. Об. 40.

Рис. 7. Котиледон плаценты со слабо контрастиро-
ванным сосудистым руслом. В терминальной ворсине, 
окруженной фибриноидом, отмечается избыточная 
коллагенизация и отсутствие сосудов в строме. Резко 
выраженное полнокровие окружающих ворсин. Жен-
щина с обострением ЦМВИ. ХСПН. Окрашивание: по 
ван Гизону. Ок. 15. Об. 40.

Рис. 8. Котиледон плаценты со слабо контрастиро-
ванным сосудистым руслом. Избыточное накопление 
кислых гликозаминогликанов в строме бессосудистой 
ворсины, окруженной фибриноидом. Женщина с об-
острением ЦМВИ. ХДПН. Окрашивание: альциано-
вым синим по Стидмену. Ок. 15. Об. 40.
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Рис. 9. Котиледон плаценты со слабо контрастиро-
ванным сосудистым руслом. Бессосудистая хориальная 
ворсина, окруженная кальцификатами. Женщина с об-
острением ЦМВИ. ХСПН. Окрашивание: гематокси-
лин и эозин. Ок. 15. Об. 20.

Рис. 10. Котиледон плаценты со слабо контрасти-
рованным сосудистым руслом. Увеличение солей каль-
ция в строме ворсин и интервиллезном пространстве. 
Женщина с обострением ЦМВИ. ХДПН. Окрашива-
ние: гематоксилин и эозин. Ок. 15. Об. 20.

Таблица 
Изменение удельного объёма фибриноида стромы, периворсинкового фибриноида, псевдонекрозов и 

кальцификатов в котиледонах краевой части плаценты с хорошо и слабо контрастированным кровенос-
ным руслом у женщин в исследуемых группах (М±m) 

Морфометрические  
показатели, %

Исследуемые группы

Первая Вторая Третья Четвертая

Фибриноид стромы
1,35±0,09 2,47±0,09 

p<0,001
3,64±0,10 

p<0,001; p
1
<0,001

3,69±0,12 
p<0,0014; p

1
<0,001 

p
2
>0,05

Периворсинковый 
фибриноид

1,02±0,08 2,09±0,10 
p<0,001

3,06±0,21 
p<0,001; p

1
<0,001

3,8±0,19 
p<0,001; p

1
<0,001 

p
2
<0,01

Псевдонекрозы - 2,29±0,13 3,23±0,22 
p

1
<0,001

3,97±0,19 
p

1
<0,001; p

2
<0,05

Кальцификаты - 1,50±0,12 2,35±0,15 
p

1
<0,01

3,12±0,17 
p

1
<0,001; p

2
<0,01

Примечание: р – уровень значимости различий с показателями первой группы;  р
1
 – с показателями второй 

группы; р
2 
– с показателями третьей группы.

Таким образом, снижение дозированного поступле-
ния свинцового сурика на олифе (1:3) в котиледоны 
краевой части плаценты при ХДПН обусловлено: ин-
тенсификацией синтеза коллагеновых волокон в 
строме стволовых, промежуточных и терминальных 
ворсин, кислых гликозаминогликанов и выпадения 
солей кальция; более частым образованием локусов 
псевдонекрозов и фибрина, окружающего хориальные 
ворсинки. Вышеуказанные структурные изменения 
приводят к снижению эластичности соединительной 
ткани, окружающей стенки кровеносных сосудов, по-
вышению её проницаемости для антигенов и вирусов, 
а также к стимуляции вазоконстрикторных реакций.  

Выводы  
1. В котиледонах с хорошо контрастированным со-

судистым руслом в краевой части плаценты от женщин 
с серонегативной по ЦМВ физиологической беремен-
ностью, свинцовый сурик на олифе часто полностью 
выполняет просвет вен стволовых ворсин I и II по-
рядка, а также выявляется в кровеносных сосудах про-
межуточных и терминальных ворсин. Умеренная 
фибриноидная трансформация стромы и образование 
фибриноида вокруг ворсинок на фоне отсутствия гид-
рофильных изменений соединительной ткани, а также 
участков псевдонекрозов и обызвествления создают 
благоприятные условия для нагнетания контраста в 
кровеносные сосуды хориальных ворсин. 

2. Формирование ХКПН, инициированной обост-
рением ЦМВИ во втором триместре гестации, в отли-
чие от серонегативной по ЦМВ-инфекции 
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