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віментину в ендотелії судин міометрія 
в проєкції матково-плацентарної ділянки 
при залізодефіцитній анемії вагітних 
в аспекті хронічної недостатності посліду
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Анотація. Мета: встановити особливості імуноекспресії віментину в  ендотелії судин міометрія у  проєкції матково-плацен-
тарної ділянки (МПД) при залізодефіцитній анемії (ЗДА) вагітних в аспекті хронічної недостатності посліду (ХНП) у термін 37–
40 тиж гестації. Об’єкт і методи дослідження. На 140 біоптатах МПД та міометрія, отриманих під час операції кесаревого роз-
тину при фізіологічній вагітності та гестації на фоні ЗДА, використані такі методики: імуногістохімічна на віментин, гістохімічна 
на фібрин та колагенові волокна за Н.З. Слінченко, забарвлення гематоксиліном та еозином. Результати. У випадках вагітності 
на фоні ЗДА в ендотеліоцитах артерій міометрія відмічено зростання імуноекспресії віментину, яке корелює зі ступенем геста-
ційної незрілості МПД та ЗДА. Для ендотеліоцитів венозних судин зазначена тенденція характерна тільки для ЗДА І і ІІ ступенів, 
а на фоні ЗДА ІІІ ступеня з ознаками ХНП показники імуноекспресії віментину нижчі за аналогічні при фізіологічній вагітності. 
В  ендотеліоцитах мікроциркуляторного русла знижена імуноекспресія віментину при  ЗДА І і ІІ ступенів без ознак ХНП, але 
на фоні ЗДА І і ІІ ступенів з ХНП відмічено незначне посилення його експресії; при ЗДА ІІІ ступеня з ХНП рівень імуновізуаліза-
ції віментину у 1,5 раза нижчий порівняно з фізіологічною вагітністю. Висновки. У спостереженнях вагітності на фоні ЗДА без 
клінічних ознак ХНП підвищення імуногістохімічної концентрації віментину в ендотеліоцитах міометріальних сегментів матко-
во-плацентарних артерій є проявом ушкодження ендотелію на фоні дисциркуляторних явищ, зумовлених недостатньою гес-
таційною трансформацією спіральних артерій. При гестації на фоні ЗДА з клінічними проявами ХНП зниження імуноекспресії 
віментину в ендотелії вен та мікроциркуляторного русла є свідченням порушення процесів ангіогенезу і васкулогенезу, гіпо-
перфузіі та венозного застою в МПД.
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Вступ
Матка в період вагітності зазнає структурних змін, які сприя

ють виношуванню та правильному розвитку плода,  — в  місці 
прикріплення плідного яйця до  стінки матки формується мат-
ково-плацентарна ділянка (МПД), гестаційно змінюються артерії 
плацентарного ложа та міометрія [1]. Упродовж всього періоду 
вагітності у МПД та міометрії в її проєкції з різною інтенсивністю 
відбуваються процеси ангіогенезу та васкулогенезу, які забезпе-
чують постійне оновлення капілярного русла і добудову нових 
судин матково-плацентарного контуру кровообігу. При фізіоло-
гічному перебігу вагітності адекватно гестаційно трансформо-
вані матково-плацентарні артерії, сам інтервільозний простір та 
вени, які його дренують, мають вкрай низьку судинну резистент-
ність, стінки спіральних артерій, втративши м’язовий та еластич-
ний компоненти, позбавлені можливості реагувати на гумораль-
ні стимули [2].

Відомо, що неповноцінна гестаційна перебудова матково-
плацентарних артерій, особливо їх міометріальних сегментів, є 
морфологічною основою дисциркуляторних явищ в інтервільоз-
ному просторі: при збереженні в стінці міометріального сегмен-
та матково-плацентарної артерії м’язового та еластичного ком-
понентів, вузького діаметру її просвіту є можливими гіпо- або 
гіперперфузія інтервільозного простору і, як наслідок, — ушко-
дження ворсин плаценти [3].

Залізодефіцитна анемія (ЗДА) вагітних — актуальна пробле-
ма сучасного акушерства, частота якої сягає 85% [4]. У поперед
ніх дослідженнях [5, 6] встановлено, що при гестації на фоні ЗДА 
плацентарне ложе матки морфологічно має ознаки гестаційної 
незрілості, вираженість якої корелює зі ступенем анемії, поси-
люється продукція ряду білків, які слабко детектуються в струк-
турах гестаційно зрілого матково-плацентарного комплексу 

при фізіологічній вагітності, серед яких — віментин. Віментин 
є основним проміжним білком цитоскелету, який експресуєть-
ся в ендотеліальних та інших клітинах мезенхіми, забезпечую-
чи цілісність, стійкість клітин до зовнішніх впливів, бере участь 
у  внутрішньоклітинному транспорті, взаємозв’язку між обмі-
ном речовин в  клітині і роботою мережі проміжних філамен-
тів  [7]. Окрім цього, віментином опосередковані такі процеси 
в тканинах, як адгезія клітин, міграція, інвазія, ангіогенез та вас-
кулогенез [2, 7].

Відомо, що в умовах гіпоксії змінюються вміст, розподіл і 
співвідношення розчинної і нерозчинної фракцій віментину: пе-
реважання нерозчинного віментину з  розвитком розгалуженої 
ниткоподібної мережі в ендотеліоцитах впливає на їх скоротли-
вість, адгезивність та проникність, що врешті дестабілізує ендо-
теліальний бар’єр [1, 5].

Оскільки становлення адекватного матково-плацентарно-
го кровообігу значною мірою залежить від гестаційної транс-
формації стінок міометріальних сегментів спіральних артерій, 
процесів васкулогенезу та ангіогенезу в  плацентарному ложі 
матки та міометрії, у цьому дослідженні застосована методика 
імуногістохімічної візуалізації віментину з використанням пер-
винних антитіл в ендотелії різних типів судин міометрію у про-
екції МПД.

Мета дослідження: встановити особливості імуноекспресії 
віментину в ендотелії судин міометрія у проєкції МПД при ЗДА 
вагітних в аспекті хронічної недостатності посліду (ХНП) у тер-
мін 37–40 тиж гестації.

Об’єкт і методи дослідження
Морфологічні дослідження проводили в період 2016–

2021 рр. на  кафедрі патологічної анатомії Буковинського дер-
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жавного медичного університету (Чернівці, Україна). Біомате-
ріал для дослідження отримували під час операції кесаревого 
розтину на  підставі інформованої добровільної згоди вагітної 
на  забір посліду та МПД. Дослідження проведено з  дотриман-
ням основних біоетичних положень Конвенції Ради Європи 
про права людини та біомедицину від 04.04.1997 р., Гельсінської 
декларації Всесвітньої медичної асоціації про етичні принципи 
проведення наукових медичних досліджень за  участю людини 
(1964–2008 рр.), а  також наказу Міністерства охорони здоров’я 
України від 23.09.2009 р. № 690.

Згідно з  комплексом клінічних даних перебігу вагітнос-
ті встановлювали або відхиляли діагноз «синдром хронічної 
плацентарної недостатності», який уточнювали при патомор-
фологічному дослідженні посліду. За класифікацією хронічної 
плацентарної недостатності А.П. Милованова (1999), матко-
во-плацентарну форму (МПФ) ХНП діагностували на  підста-
ві порушень кровотоку в  маткових артеріях за  показниками 
допплерометричного дослідження з  наступним виявленням 
морфологічних ознак гестаційної незрілості структур МПД [6]. 
Критерієм ступеня тяжкості ЗДА, за  даними медичної доку-
ментації, була концентрація гемоглобіну в крові вагітної: І сту-
пінь ЗДА відповідав зниженню концентрації гемоглобіну до 
91–100, ІІ — 71–90, ІІІ — <71 г/л. В усіх випадках анемія була 
гіпохромною. Досліджено 140 біоптатів МПД та міометрія 
випадків фізіологічної вагітності та гестації на  фоні ЗДА І, ІІ 
та  ІІІ ступенів тяжкості в аспекті МПФ ХНП. Термін пологів — 
37–40 тиж. Кількість випадків у конкретних групах досліджен-
ня надана у табл. 1 і 2.

Для комплексної морфологічної оцінки матеріалу МПД і 
міометрія застосовані загальногістологічні, гістохімічні, іму-
ногістохімічні, статистичні методи дослідження. Матеріал фік-
сували 22–24 год в 10% забуференому нейтральному розчині 
формаліну протягом 24 год, зневоднювали у висхідній батареї 
спиртів та заливали у  парафін. На  гістологічних зрізах стан-
дартної товщини 5 мкм після депарафінізації виконували такі 
методики: 1) імуногістохімічні дослідження з первинними ан-
титілами проти віментину з термічним викриттям антигену та 
стрептавідинбіотиновою системою візуалізації антитіл LSAB2 
(пероксидазна мітка+діамінобензидин) згідно із стандартним 
протоколом та Education Guide виробника «DakoCytomation» 
(�������������������������������������������������������Данія, США���������������������������������������������) з дофарбовуванням ядер гематоксиліном Майє-
ра, 2) гістохімічна методика на  фібрин та колагенові волок-
на (диференційоване визначення) за  Н.З. Слінченко з  метою 
оцінки гестаційної трансформації судин МПД, 3) забарвлення 
гематоксиліном та еозином. Цифрові зображення аналізували 
у спеціалізованій для гістологічних досліджень комп’ютерній 
програмі «ImageJ» (1.48v, вільна ліцензія, W. Rasband, National 
Institute of Health, США, 2015), оцінюючи оптичну густину 
(ОГ) забарвлення імуногістохімічної концентрації віментину 
(у  діапазоні від «0» до  «1») на  підставі логарифмічних пере-
творень величини яскравості (у  градаціях від «0» до  «255»). 
Обчислювали середнє арифметичне та його похибку, у  ви-
бірках здійснювали перевірку на  нормальність розподілу 
за критерієм Шапіро — Уїлка, порівняння між групами дослі-
дження здійснювали за непарним двобічним критерієм Стью-
дента (комп’ютерна програма «PAST 4.05», вільна ліцензія, O. 
Hammer, 2021) [8, 9].

Результати та їх обговорення
У  біоптатах МПД та міометрія випадків фізіологічної вагіт-

ності і гестації на фоні ЗДА відмічено ряд особливостей будови 
судинного русла.

Оцінюючи ступінь зрілості МПД і міометрія, критерієм оби-
рали відсоток спіральних артерій з широким просвітом та пов
ною гестаційною перебудовою  — коли більша частина стінки 
артерії набула фібриноїдної трансформації у зв’язку з руйнівною 
дією на неї інвазивного трофобласта [6].

У випадках із ЗДА І–ІІ ступенів без клінічних ознак ХНП порів-
няно з фізіологічним перебігом вагітності міометріальні сегмен-
ти матково-плацентарних артерій мали збережені м’язовий та 

еластичний компоненти у стінках, звужені просвіти з ознаками 
гіпоперфузії (рис. 1).

В артеріях міометрія у проєкції МПД на фоні ЗДА з клініч-
ними ознаками МПН, окрім зазначених характеристик, регу-
лярно виявляли безформні структури, які закривали повністю 
або частково просвіти судин. Такі структури мали різну інтен-
сивність забарвлення, а  у  серійних гістологічних зрізах, за-
фарбованих хромотропом-водним блакитним (рис. 2), зазна-
чені об’єкти мали нитчастий характер і містили фібрин, тобто 
були тромбами.

Імуногістохімічно специфічне забарвлення на  віментин 
виявляли в ендотелії артерій, вен, капілярів та у фіброблас-
тах міометрія у проєкції МПД. Децидуальні віментинпозитив-
ні клітини візуалізували лише під шаром крайового фібри-
ноїду.

У табл. 1 та 2 надані результати обчислення ОГ імуногістохі-
мічного забарвлення експресії віментину в ендотелії судин міо-
метрія у проєкції МПД в аспекті МПФ ХНП.

При  фізіологічній вагітності ОГ забарвлення на  віментин 
в  ендотелії становила: в  артеріях  — 0,284±0,0022, у  венах  — 
0,287±0,0023 в.од. ОГ.

При  ЗДА вагітних без клінічних ознак МПН відмічено зрос-
тання ОГ забарвлення на віментин в ендотелії: І ступеня в арте-
ріях  — 0,336±0,0021, у  венах  — 0,295±0,0021 в.од. ОГ; ІІ ступе-
ня — в артеріях — 0,355±0,0023, у венах — 0,298±0,0023 в.од. ОГ 
(вірогідність розбіжності між ендотелієм артерій і вен — p>0,05, 
вірогідність розбіжності з аналогічними показниками при фізіо-
логічній вагітності — р<0,001).

Особливості імуноекспресії віментину в ендотелії судин міо-
метрія проілюстровані за допомогою рис. 3 та 4.

Рисунок 1	 Міометрій у проєкції МПД у 39–40 тиж вагітності: а — ви-
падки фізіологічної вагітності  — артерія з  адекватною 
гестаційною перебудовою стінки; б — випадки вагітності 
на фоні ЗДА — артерія з неповною гестаційною транс-
формацією стінки, вузьким просвітом. Забарвлення хро-
мотропом-водним блакитним за Н.З. Слінченко. Об. 10х, 
Ок. 10х.

Рисунок 2	 Міометрій у  проєкції МПД у  39–40 тиж вагітності, у ви-
падках гестації на фоні ЗДА з клінічними ознаками МПФ 
ХНП: артерія з неповною гестаційною перебудовою стін-
ки, тромбами у просвіті. а — гематоксилін та еозин, б — 
забарвлення хромотропом-водним блакитним 
за Н.З. Слінченко. Об. 10х, Ок. 10х.
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У  біоптатах міометрія у випадках вагітності з  наявними 
клінічними ознаками ХНП на фоні ЗДА І і ІІ ступенів виявлено 
суттєве зростання імуноекспресії віментину в  ендотелії арте-
ріальних і венозних судин, яке корелювало зі ступенем анемії: 
при МПН зі ЗДА І ступеня в артеріях — 0,384±0,0024, у венах — 

0,314±0,0021 в.од. ОГ; при МПН із ЗДА ІІ ступеня в артеріях — 
0,397±0,0025, у венах — 0,329±0,0025 в.од. ОГ (вірогідність роз-
біжності між ендотелієм артерій і вен — р>0,05).

Водночас в  ендотелії судин мікроциркуляторного рус-
ла (МЦР) міометрія в  проєкції МПД виявлена інша тенденція: 
при фізіологічній вагітності ОГ імуногістохімічного забарвлен-
ня на  віментин становила 0,326±0,0015 в.од. ОГ; у  випадках 
вагітності із ЗДА І ступеня без МПН відмічено зниження показ-
ника до 0,321±0,0016 в.од. ОГ, а при ЗДА ІІ ступеня без МПН — 
до 0,217±0,0012 в.од. ОГ. Однак при ЗДА І та ІІ ступенів з озна-
ками МПН відмічено збільшення ОГ забарвлення на  віментин 
до  0,286±0,0014 та 0,291±0,0015 в.од. відповідно (вірогідність 
розбіжності з фізіологічною вагітністю — р<0,001).

При  дослідженні біоптатів міометрія у  проєкції МПД ви-
падків гестації на фоні ЗДА ІІІ ступеня з клінічними ознаками 
ХНП виявлено зростання показників імуноекспресії віменти-
ну в  ендотеліоцитах артерій до  0,408±0,0022 в.од. ОГ, проте 
відмічено їх зниження у венах (0,241±0,0022 в.од. ОГ) та осо-
бливо у судинах МЦР (0,215±0,0012 в.од. ОГ) (вірогідність роз-
біжності з аналогічними показниками при фізіологічній вагіт-
ності — р<0,001).

Таким чином, виявлено ряд особливостей імуноекспресії 
віментину в  ендотелії різних типів судин міометрія у  проєкції 
МПД при ЗДА в аспекті ХНП. В усіх випадках вагітності на фоні 
ЗДА в ендотеліоцитах міометріальних сегментів спіральних ар-
терій відмічено зростання показників імуноекспресії віментину, 
яке корелює зі ступенем гестаційної незрілості МПД та анемії, і є 
найбільш суттєвим при гестації з клінічними ознаками МПН. Для 
ендотеліоцитів венозних судин вказана тенденція характерна 
тільки для ЗДА І і ІІ ступенів, в той час як на фоні ЗДА ІІІ ступеня 
з ознаками МПН показники імуноекспресії віментину є нижчими 
за аналогічні при фізіологічній вагітності. В ендотеліальних клі-
тинах судин МЦР відмічали зниження показників ОГ забарвлен-
ня на віментин у випадках ЗДА І і ІІ ступенів без ознак МПН, але 
на фоні анемії І і ІІ ступенів з ХНП відмічено незначне посилення 
його експресії; при ЗДА ІІІ ступеня з МПН рівень імуновізуалізації 
віментину є у 1,5 раза нижчим порівняно з фізіологічною вагіт-
ністю.

Рядом робіт, зокрема L.M. Ernst (2018), показано, що порушен-
ня кровообігу в  судинах плацентарного ложа матки, зумовлені 
аномальним гестаційним ремоделюванням стінок спіральних 
артерій, є причиною розладів інтервільозного та плацентарного 
кровотоку, первинного і вторинного ушкодження хоріального 
дерева, ступінь якого відображає рівень гіпоксії та вільноради-
кальних процесів у плаценті [10].

Отже, встановлені у  цьому дослідженні факти дозволяють 
включити визначення імуногістохімічної концентрації віменти-
ну в перспективні критерії диференційної діагностики МПФ ХНП 
при гестації на фоні ЗДА.

Висновки
1. У  випадках вагітності на  фоні ЗДА без клінічних ознак 

ХНП зростання імуногістохімічної концентрації віментину в  ен-
дотеліоцитах міометріальних сегментів матково-плацентарних 
артерій слід розцінювати як прояв ендотеліальної дисфункції, 
ушкодження ендотелію на фоні дисциркуляторних явищ у МПД, 
зумовлених зростанням опору з  боку недостатньо гестаційно 
трансформованих спіральних артерій.

2. При гестації на фоні ЗДА з клінічними проявами МПФ ХНП 
зниження імуноекспресії віментину в ендотелії вен та судин МЦР 
є свідченням порушення процесів ангіогенезу і васкулогенезу 
в міометрії у проєкції плацентарного ложа матки, що слід вважа-
ти суттєвим фактором гіпоперфузіі МПД та розвитку порушень 
венозного відтоку від плацентарного ложа матки.

Перспективи подальших досліджень
Перспективи подальших досліджень полягають у морфоло-

гічній оцінці лейоміоцитів та стромального компоненту у проєк-
ції плацентарного ложа матки в аспекті морфогенезу МПФ ХНП 
при ЗДА вагітних.

Рисунок 3	 Міометрій у проєкції МПД у 39–40 тиж гестації: а — ви-
падки вагітності на фоні ЗДА без ознак ХНП, б — випадки 
вагітності на фоні ЗДА ІІ ступеня з клінічними ознаками 
МПН. Імуногістохімічна методика з первинними антитіла-
ми проти віментину з використанням діамінобензидину 
і дозабарвленням ядер гематоксиліном Майєра. Об. 40х, 
Ок. 10х.

Рисунок 4	 Міометріальний сегмент матково-плацентарної артерії 
у 39–40 тиж гестації, випадки вагітності на фоні ЗДА ІІІ сту-
пеня з клінічними ознаками МПН. Імуногістохімічна ме-
тодика з первинними антитілами проти віментину з ви-
користанням діамінобензидину і дозабарвленням ядер 
гематоксиліном Майєра. Об. 40х, Ок. 10х.

Таблиця 1	 ОГ імуногістохімічного забарвлення експресії віментину 

в ендотелії судин міометрія у проєкції МПД, групи порів-

няння (M±m)

ОГ забарвлення
(в.од. ОГ)

Групи порівняння

Фізіологічна 
вагітність 

(n=20)

МПН
без ЗДА 
(n=20)

ЗДА без МПН (n=38)

І ступеня 
(n=20)

ІІ ступеня 
(n=18)

Спіральні артерії 0,284±0,0022 0,315±0,0026 0,336±0,0021 0,355±0,0023
Венозні судини 0,287±0,0023 0,296±0,0022 0,295±0,0021 0,298±0,0023
Судини МЦР 0,326±0,0015 0,324±0,0012 0,321±0,0016 0,217±0,0012

Таблиця 2	 ОГ імуногістохімічного забарвлення експресії віментину в ен-

дотелії судин міометрія у проєкції МПД, основні групи (M±m)

ОГ забарвлення  
(в.од. ОГ)

Основні групи

МПН із ЗДА І 
ступеня (n=22)

МПН із ЗДА ІІ 
ступеня 
(n=24)

МПН із ЗДА ІІІ 
ступеня 
(n=16)

Спіральні артерії 0,384±0,0024 0,397±0,0025 0,408±0,0022
Венозні судини 0,314±0,0021 0,329±0,0025 0,241±0,0022
Судини МЦР 0,286±0,0014 0,291±0,0015 0,215±0,0012
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Immunogistochemical evaluation 
of vimentin expression in myometric 
vessel endothelium in the projection 
of the uterine-placental area during iron 
deficiency anemia in pregnancy in the 
aspect of chronic placental insufficiency
O.A. Tiulienieva
Bukovynian State Medical University, Chernivtsi, Ukraine

Abstract. Objective: to establish the features of immunoexpression 
of vimentin in the endotheliocytes of vessels of the myometrium 
in the projection of the uterine-placental area (UPA) in iron defi-
ciency anemia in pregnancy (IDA) in the aspect of the chronic 
placental insufficiency (СPI) at 37–40 weeks of gestation. Object 
and methods of research. On 140 biopsies of the UPA and myo-
metrium, received during caesarean section in cases of physiolog-
ical pregnancy and gestation on the background of IDA of I–III 
degrees, performed techniques: immunohistochemical for vimen-
tin, histochemical for fibrin and collagen fibers by N.Z. Slinchenko, 
hematoxylin and eosin. Results. In cases of pregnancy on the 
background of IDA in the endothelial cells of the arteries of the 
myometrium there is an increase on immunoexpression of vimen-
tin, what correlated with the degree of gestational immaturity of 
UPA and IDA. For venous vascular endothelial cells, this tendency 
has characterized only for IDA of I–II degrees, and against the 
background of III degree of IDA with signs of СPI, the indicators of 
vimentin immunoexpression were lower than those in physiolog-
ical pregnancy. In endotheliocytes of the microcirculatory tract, 
the immunoexpression of vimentin has reduced in IDA I and II 
degrees without signs of СPI, but against the background of IDA 
of I and II degrees with СPI there was a slight increase in its expres-
sion; at IDA of the III degree with СPI the level of immunovisualiza-
tion of vimentin was 1,5 times lower in comparison with physio-
logical pregnancy. Conclusions. In observations of pregnancy on 
the background of IDA without clinical signs of СPI increase in 
immunohistochemical concentration of vimentin in endothelial 
cells of myometrial segments of uteroplacental arteries is a man-
ifestation of endothelial damage on the background of dyscircula-
tory phenomena due to insufficient gestational transformation. 
At gestation during IDA with clinical manifestations of СPI decrease 
in immunoexpression of vimentin in venous endothelium and 
microcirculatory tract is evidence of impaired angiogenesis and 
vasculogenesis, hypoperfusion and venous stasis in the uteropla-
cental area.

Key words: vimentin, uterine-placental area, myometrium, iron 
deficiency anemia in pregnant women, chronic placental insuffi-
ciency.
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