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ОНТОГЕНЕТИЧНІ ОСОБЛИВОСТІ 
СЕКРЕТОРНОГО АПАРАТА  
ПЕРЕДСЕРДНОГО МІОКАРДА ЩУРІВ  
 
 
Дослідження проведено у рамках науково-дослідної роботи «Структурні пере-
будови компонентів серцево-судинної системи в умовах її нормального й ано-
мального гістогенезу у людини й експериментальних тварин» (номер держав-
ної реєстрації 0111U006621). 
 
Резюме. Мета дослідження – ультраструктурний і гістохімічний аналіз розвит-
ку секреторного апарата передсердного міокарда щурів. Найвища секреторна 
активність зрілого міокарда виявляється у правому вушку серця, що обумов-
лено переважанням високо спеціалізованих секреторних міоцитів (понад 75% 
від чисельності міоцитарной популяції). Секреторна активність ділянок зріло-
го міокарда убуває в послідовності: ліве вушко – праве передсердя – ліве пе-
редсердя – міжпередсердна перегородка – міжшлуночкова перегородка – пра-
вий шлуночок – лівий шлуночок. Розвиток секреторного апарата на етапах 
гістогенезу міокарда грунтується на перетвореннях кількісного співвідношен-
ня між високо і низько спеціалізованими секреторними кардіоміоцитами. Най-
більш високі темпи формування гетерогенності секреторного апарата характе-
рні для міокарда правого вушка серця; найбільш низькі – для міжпередсердної 
перегородки. Шлуночковий міокард має помірну секреторну активність у ран-
ньому постембріональному розвитку щурів; зрілі кардіоміоцити шлуночків 
втрачають секреторну активність. Дефінітивний рівень розвитку гетерогеннос-
ті секреторного апарата міокарда досягається до кінця 1-го місяця постнаталь-
ного онтогенезу щурів. 
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Shevchenko K.M., Tverdokhleb I.V. Ontogeneticl features of the secretory apparatus of rat atrial myocardium. 
Summary. The purpose of the research – ultrastructural and histochemical analysis of the secretory apparatus development 
of rat atrial myocardium. The highest secretory activity of the mature myocardium appears at the right ear of the heart due to 
the predominance of highly specialized secretory myocytes (over 75% of the myocyting population). Secretory activity of the 
mature areas of the myocardium decreases in the sequence: the left auricle - right atrium - the left atrium - interatrial septum - 
interventricular septum - right ventricle - the left ventricle. The development of the secretory apparatus on the stages of histo-
genesis of the myocardium based on the conversion of the quantitative relation between high and low specialized secretory 
cardiomyocytes. The highest rates of formation of heterogeneity secretory apparatus characteristic for myocardium of the 
right auricle of the heart while the lowest – for interatrial septum of the myocardium. Ventricular myocardium has a moderate 
secretory activity on the early postembryonic development of a rat; mature ventricular cardiomyocytes lose their secretory 
activity. Definitive level of heterogeneity of the secretory apparatus of the myocardium achieved by the end of the 1st month 
of postnatal ontogenesis of rats. 
Key words: rat heart, ontogenesis, atrial myocardium, secretory apparatus. 
 

 
 
Вступ 
Значний інтерес дослідників щодо вивчення 

передсердного міокарда у різних біологічних 
об'єктів був обумовлений виявленими специфіч-
ними (секреторними) передсердними гранулами, 
вперше описаними понад півстоліття тому у пу-
блікації Kisch B. (1956). Активне накопичення 
відомостей про локалізацію, природу і біологіч-
ну роль специфічних гранул (Hibbs R.G. et al., 
1969; Румянцев П.П., 1972; Theroti et al., 1978; 
Marei H.E., 2002; Хлопонин П.А., Патюченко 
О.Ю., 2003; Волкова Н.Н. и соавт., 2006) призве-

ло до того, що усі зіставні за структурою саркоп-
лазматичні утворення стали розділяти на 4 осно-
вних типи – А, В, С і D. Було показано, зокрема, 
що С-гранули за своїми ультраструктурнимим та 
гістохімічними характеристиками відповідають 
лізосомам; власне специфічні передсердні грану-
ли представлені типами А, В і D (Yunge L. et 
al.,1980; Mifune H. et al., 2000; Pan S.S., 2008). 

Суттєва неоднорідність накопичення перед-
сердних гранул у складі передсердних кардіомі-
оцитів зумовила спроби виділити різні різновиди 
клітин; у публікації Дробишевої Р.А. і Тумакова 
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С.А. (1978) описані 3 такі різновиди за характе-
ром накопичення передсердних гранул, проте 
автори не вказали конкретних кількісних крите-
ріїв, на підставі яких була запропонована класи-
фікація. Крім того, дослідження проводилися на 
окремих вибіркових, але не на серійних ультра-
тонких зрізах міокарда; якщо врахувати, що 
щільність упакування секреторних гранул в сар-
коплазмі рідко перевищує 1% від клітинного 
об'єму (Marie J. et al., 1976), стає очевидною ви-
разна залежність отриманих результатів від оріє-
нтації зрізів. 

Означена проблема передбачає не тільки то-
пологічні аспекти, але значною мірою пов'язана з 
питаннями онтогенетичних перетворень секре-
торного апарату скоротливих клітин міокарда. 
З'ясувалося, що поява специфічних передсердних 
гранул суттєво відстає від формування приміти-
вного міофібрілярного апарату у міокарді ссавців 
(Jamieson J.D. et al., 1964; Navatnam V. et al., 
1989; Gllloteaux J., 1989), включаючи людину 
(Lichnovsky V. et al., 1976; Obrucnik M. et 
al.,1978). При цьому дані ряду авторів знаходять-
ся в значному протиріччі по відношенню один до 
одного. Так, на думку Дробишевої Р.А. (1975), у 
ембріонів щурів вже на 13-у добу можна виявити 
специфічні гранули у складі деяких передсерд-
них клітин; у дослідженні Потапової В.Б., Арте-
мян Н.А. (1976) перші одиничні гранули виявля-
лися під кінець ембріонального розвитку щурів. 
Тим часом, дослідники єдині в думці, що перші 
гранули дрібні і не розділяються на типи А, В і 
D; по ходу розвитку секреторного апарату відбу-
вається інтенсивне формування дефінітивних 
розмірів специфічних передсердних гранул і по-
діл їх на типи (Дробишева Р.А., 1975; Потапова 
В.Б., Артемян Н.А., 1976; Saetersdal et al., 1980; 
Nifune H. et al., 1991; Tylková L. et al., 2008). 

Згідно з результатами кількісної та якісної 
оцінки секреторної активності зрілих кардіоміо-
цитів в циклі попередніх робіт (Твердохлеб И.В. 
и соавт., 1996; 1997) було зроблено ряд висновків 
про характер гетероморфії секреторного апарату: 
а) секреторна активність істотно розрізняється за 
своєю інтенсивністю у різних відділах міокарда 
передсердної стінки; б) вказані відмінності знач-
ною мірою визначаються кількісним співвідно-
шенням між виявленими типами кардіоміоцитів 
(високо і низько спеціалізованими у відношенні 
секреторної функції); в) специфічний секретор-
ний апарат кардіоміоцитів включає два типи гра-
нул (мембранні та безмембранні), кількість яких 
і співвідношення між якими визначають секре-
торну активність високо і низько спеціалізованих 
передсердних кардіоміоцитів. 

Виходячи з аналізу сьогоднішньої наукової 
інформації стає очевидним, що багато питань, 
пов'язаних з формуванням секреторного апарата 
кардіоміоцитів, ще далекі від свого вирішення. 
Незважаючи на численність відомостей про не-

однорідність секреторних передсердних гранул, 
про неоднаковий розподіл їх в окремих скорот-
ливих клітинах і тканинних ділянках міокарда у 
складі передсердної стінки, сьогодні ми ще не 
можемо зробити певного і однозначного виснов-
ку про морфологічні особливості різних типів 
специфічних гранул у серці, що розвивається, а 
також про топологію проявів секреторної функ-
ції кардіоміоцитів. 

Мета дослідження – ультраструктурний і гі-
стохімічний аналіз розвитку секреторного апара-
та передсердного міокарда щурів. 

Матеріал і методи 
Експериментальні тварини утримувались у 

стандратних умовах віварію. Ембріональний ма-
теріал отримували в лабораторних умовах згідно 
з рекомендаціями, викладеними у довідково-
методичному посібнику «Объекты биологии раз-
вития» (1975) з використанням відповідних таб-
лиць нормального розвитку. 

За допомогою світлооптичної та електрон-
ної мікроскопії вивчали стан секреторного апа-
рата серця після евтаназії тварин у складі міока-
рда правого і лівого передсердь та шлуночків, 
правого і лівого вушок серця, а також міжперед-
сердної перегородки.  

Для проведення гістохімічної реакції на ки-
слу фосфатазу (КФ 3.1.3.2) використовували азо-
індоксильний метод Gossrau R. (1978) на кріоста-
тних зрізах завтовшки 7 мкм. Кількісний аналіз 
інтенсивності гістохімічної мітки проводили 
плаг-методом на цитоспектрофотометрі МЦФУ-
2 з полем тубуса від 48 мкм до 620 мкм при дов-
жині хвилі 620 нм. 

Для ультраструктурного дослідження тка-
нинні зразки протягом 3 годин фіксували при 
+2оС в 2,5%-ному розчині глютарового альдегіду 
(“SPI”, США), виготовленому на 0,2M фосфат-
ному буфері (рН 7,4). Матеріал переносили для 
постфіксації в 1%-ний забуферений (рН 7,4) роз-
чин тетроксиду осмію (“SPI”, США) при +21оС 
протягом 1 години. Зневоднювали зразки за до-
помогою пропіленоксиду в розчинах зростаючої 
концентрації. Для виготовлення епоксидних бло-
ків використовували композицію епон-аралдіт. 
Виготовлення ультратонких зрізів проводили на 
ультрамікротомі УМТП-6М (“SELMI”, Україна) 
в автоматичному режимі.  

Зрізи розташовували на мідних сітках G200 
Square Mesh (“SPI”, США), контрастували 2%-
ним розчином уранілацетату при +37оС протягом 
15-20 хвилин з наступною імпрегнацією цитра-
том свинцю за Рейнольдсом при кімнатній тем-
пературі протягом 30 хвилин. Дослідження про-
водили на трансмісійному електронному мікрос-
копі ПЭМ-100-01 (“SELMI”, Україна) при напру-
зі прискорення 75 кВ і первинних збільшеннях 
від 4000 до 25000 з фотореєстрацією зображень 
на спеціалізованій плівці MACO™ EM Film Type 
S (“SPI”, США).  
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Результати піддавали статистичній обробці 
(Лакин Г.Ф., 1990), що включала визначення до-
стовірності відмінностей між контрольною і екс-
периментальною групами з урахуванням крите-
рію t Стьюдента або за допомогою непараметри-
чних критеріїв: Х-критерію Ван-дер-Вардена і U-
критерію Уілкоксона за технікою, викладеною 
І.В.Твердохлібом із співавторами (1996).  

Результати та їх обговорення 
При проведенні гістохімічного дослідження 

активності кислої фосфатази в ранньому ембріо-
нальному міокарді щурів (14-16-а доба ембріоге-
незу) виявилося, що відмінності в інтенсивності 
гістохімічної реакції між передсердями і шлуно-
чками не мають статистично достовірного харак-
теру; при цьому активність кислої фосфатази 
перебувала на надзвичайно низькому рівні. На-
прикінці ембріонального періоду розвитку від-
значалося помірне наростання фосфатазної акти-
вності кардіоміоцитів, причому вже на цьому 
етапі виявлявся істотний гетерогенітет різних 
досліджених ділянок міокарда за ферментатив-
ною активностю кислої фосфатази: найбільшою 
мірою гістохімічна мітка накопичувалась в обох 
серцевих вушках, лівому передсерді і міжперед-
сердній перегородці. 

Протягом 1-го тижня життя щурів відбува-
лося активне наростання активності кислої фос-
фатази у всіх досліджених ділянках міокарда 
передсердь; у шлуночковому міокарді та у між-
шлуночковій перегородці спостерігалося почат-
кове незначне підвищення фосфатазной активно-
сті з наступною редукцією значень до рівня, що 
характерний для ембріонального міокарда. 

Протягом постнатального кардіогенезу щу-
рів відбувалася стабілізація значень активності 
кислої фосфатази у різних ділянках міокарда. 
Співвідношення між рівнем активності гістохі-
мічної реакції у вивчених ділянках встановлюва-
лося таким чином, що найвища фосфатазна акти-
вність спостерігалася у правому вушку; міокард 
лівого вушка, обох передсердь і міжпередсердної 
перегородки в середньому на 20-25% поступався 
за своєю фосфатазною активністю значенням у 
правому вушку; найбільш низький рівень нако-
пичення гістохімічної мітки спостерігався у міо-
карді обох шлуночків; міжшлуночкова перегоро-
дка займала проміжне положення між показни-
ками передсердного і шлуночкового міокарда. 

Наведені дані вказують на існування знач-
них розходжень між дослідженими ділянками 
міокарда за рівнем активності кислої фосфатази, 
по-різному виражених у ході міокардіального 
гістогенезу; характер статистичної достовірності 
вказані відмінності набували наприкінці ембріо-
генезу щурів. Характерною особливістю розпо-
ділу фосфатазної активності у тканині міокарда 
стало те, що окремі клітинні комплекси у тій чи 
іншій дослідженій ділянці також виявляли суттє-
ву неоднорідність по відношенню до накопичен-

ня гістохімічної мітки. На ранніх етапах ембріо-
нального кардіогенезу така неоднорідність ще не 
виявлялася – розподіл активності кислої фосфа-
тази на тканинних зрізах міокарда залишався 
відносно однорідним і мав незначну інтенсив-
ність. 

У ранньому постембріональному періоді ро-
звитку щурів чітко визначалися скоротливі клі-
тини, що мають підвищену (в порівнянні з сусід-
німи) активность кислої фосфатази, які розташо-
вувалися поодиноко або невеликими групами і 
були відокремлені від прилеглих м'язових воло-
кон прошарками сполучної тканини. Необхідно 
зазначити, що у міокарді передсердь поодинокі 
клітини виявлялися набагато рідше, ніж клітинні 
комплекси з підвищеною активністю кислої фо-
сфатази. У шлуночковому міокарді, навпроти, 
усі "активні" у відношенні кислої фосфатази ка-
рдіоміоцити розташовувалися виключно пооди-
нці, але не групами. 

Для кількісної оцінки ступеня гетерогеніте-
ту міокарда за гістохімічним розподілом актив-
ності кислої фосфатази нами був розрахований 
показник градієнта цитофотометрічних значень. 
Розрахунки показали, що ступінь гетерогенності 
кардіоміоцитів (за активностю кислої фосфатази) 
на ранніх етапах онтогенезу щура наближався до 
нульових значень у всіх вивчених ділянках міо-
карда. Протягом 1-го тижня життя щурів спосте-
рігалося різке наростання гетерогенітету скорот-
ливих клітин за характером накопичення гісто-
хімічної мітки; найбільш виразно це наростання 
відбувалося в міокарді вушок серця, а в шлуноч-
ковому міокарді ступінь гетерогенності клітин не 
перевищувала 25% від значень показника в пра-
вому вушку. У подальшому значення показників 
гетерогенності кардіоміоцитів зазначали корот-
кочасне помірне зниження і стабілізувалися на 
рівні,що корелює з середніми величинами актив-
ності ферменту в кожному з вивчених ділянок 
міокарда. 

Отже, розвиток гетерогенності кардіоміоци-
тів за активністю кислої фосфатази, незалежно 
від приналежності конкретних клітинних ком-
плексів до передсердного або шлуночкового міо-
карда, мав двофазний характер: різке наростання 
гетерогенітета в ранньому постембріональному 
періоді змінювалося помірним зниженням сту-
пеня гетерогенності і досягало дефінітивного 
рівня до кінця 1-го місяця життя щурів. 

При ультраструктурному аналізі міокарда 
зрілих щурів нами раніше описані 2 типи секре-
торних кардіоміоцитів, які істотно різнилися за 
кількістю і відносним об'ємом мембранних і без-
мембранних гранул (Твердохліб І.В., 1996; 1997). 
Встановлено також, що кількісне співвідношення 
між 1-м і 2-м типами кардіоміоцитів (високо і 
низько спеціалізованими м'язово-секреторними 
клітинами) є неоднаковим у різних вивчених 
ділянках міокарда. 
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При аналізі онтогенетичних перетворень у 
співвідношенні зазначених типів скоротливих 
клітин з'ясувалося, що в ранньому ембріональ-
ному міокарді частка високо спеціалізованих 
кардіоміоцитів склала менше 10% (від чисельно-
сті міоцитарної популяції) в кожній з вивчених 
ділянок міокарда. 

У більшості слабодиференційованих перед-
сердних кардіоміоцитів містилась невелика кіль-
кість специфічних секреторних гранул, які вже 
на 16-у добу пренатального онтогенезу щурів 
були представлені двома типами – мембранними 
і безмембранних. Як правило, гранули розташо-
вувалися не групами, а поодинці – в парануклеа-
рній зоні, в оточенні значних запасів глікогену. 
Поряд з мембранними і безмембранних гранула-
ми в саркоплазмі визначалися "тіні" специфічних 
гранул. Це свідчить про те, що вже в ембріона-
льному міокарді секреторний апарат розвивався 
не лише шляхом накопичення гранул, але й виді-
ляв натрійуретичний фактор. У даний період 
деякі передсердні клітини, з незначним розвит-
ком міофібріллярного апарату та позбавлені спе-
цифічних секреторних гранул, мали добре роз-
винений або гіпертрофований апарат Гольджі, 
цистерни якого активно насичувалися рибосома-
ми. У ряді випадків шлуночкові кардіоміоцити 
містили в субсарколемальній зоні, зверненій убік 
ендотеліальної клітини або фібробласта, числен-
ні грануло-подібні структури,що описані у літе-
ратурі в якості так званих "облямованих" пухир-
ців. За своїми розмірами і конфігурацією ці пу-
хирці наближалися до специфічних передсерд-
них гранул, однак у складі виявлених груп були 
відсутні безмембранні гранули або їхні "тіні", а 
частина везикул не містили характерного осміо-
фільного матеріалу. Ймовірноі, структури, що 
спостерігалися в шлуночкових кардіоміоцитах, 
не мають відношення до секреторного апарату 
міокарда; їх роль пов'язана більшою мірою з ак-
тивним транспортом макромолекулярних речо-
вин через структури гістогематичного бар'єру. 

На етапах раннього постембріонального ро-
звитку у передсердному міокарді щура відбува-
лося активне накопичення високо спеціалізова-
них клітин, що призводило до майже повного 
витиснення низько спеціалізованих кардіоміоци-
тів (2-го типу) у міокарді вушок серця і до знач-
ного домінування клітин 1-го типу в міокарді 

передсердної стінки і міжпередсердної перегоро-
дки. Протягом 2-го тижня постнатального онто-
генезу вміст високо спеціалізованих м'язово-
секреторних кардіоміоцитів значно перевершу-
вав величини, характерні для дефінітивного рів-
ня розвитку секреторного апарату серця; в пода-
льшому спостерігалася помірна редукція кілько-
сті клітин 1-го типу до дефінітивних значень. 

Принципово подібний характер онтогенети-
чних зрушень встановлений при вивченні дина-
міки чисельної щільності секреторних гранул в 
різних ділянках передсердного міокарда серця 
щурів, що розвивається. 

Підсумок 
Кількість, чисельна щільність і відносний 

об’єм секреторних гранул у саркоплазмі визна-
чають існування 2 субпопуляцій передсердних 
кардіоміоцитів: 1) високо спеціалізованих на 
секреції натрійуретичного фактора; 2) низько 
спеціалізованих секреторних кардіоміоцитів. 

Найвища секреторна активність зрілого міо-
карда виявляється у правому вушку серця, що 
обумовлено переважанням високо спеціалізова-
них секреторних міоцитів (понад 75% від чисе-
льності міоцитарной популяції). Секреторна ак-
тивність ділянок зрілого міокарда убуває в пос-
лідовності: ліве вушко – праве передсердя – ліве 
передсердя – міжпередсердна перегородка – мі-
жшлуночкова перегородка – правий шлуночок – 
лівий шлуночок. 

Розвиток секреторного апарата на етапах гі-
стогенезу міокарда грунтується на перетворен-
нях кількісного співвідношення між високо і ни-
зько спеціалізованими секреторними кардіоміо-
цитами. Найбільш високі темпи формування ге-
терогенності секреторного апарата характерні 
для міокарда правого вушка серця; найбільш 
низькі – для міжпередсердної перегородки. 
Шлуночковий міокард має помірну секреторну 
активність у ранньому постембріональному роз-
витку щурів; зрілі кардіоміоцити шлуночків 
втрачають секреторну активність. Дефінітивний 
рівень розвитку гетерогенності секреторного 
апарата міокарда досягається до кінця 1-го міся-
ця постнатального онтогенезу щурів. 

Перспективи подальших досліджень по-
в'язані з вивченням реакції секреторного апарата 
передсердних кардіоміоцитів на гіпоксичний 
стан у пренатальному кардіогенезі. 
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Шевченко Е.Н., Твердохлеб И.В. Онтогенетические особенности секреторного аппарата пред-

сердного миокарда крыс.  
Резюме. Цель исследования – ультраструктурный и гистохимический анализ развития секреторного 

аппарата предсердного миокарда крыс. Наивысшая секреторная активность зрелого миокарда проявляет-
ся в правом ушке сердца, что обусловлено преобладанием высоко специализированных секреторных 
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миоцитов (свыше 75% от численности миоцитарной популяции). Секреторная активность участков зре-
лого миокарда убывает в последовательности: левое ушко – правое предсердие – левое предсердие – 
межпредсердная перегородка – межжелудочковая перегородка – правый желудочек - левый желудочек. 
Развитие секреторного аппарата на этапах гистогенеза миокарда основано на преобразованиях количест-
венного соотношения между высоко и низко специализированными секреторными кардиомиоцитами. 
Наиболее высокие темпы формирования гетерогенности секреторного аппарата характерны для миокар-
да правого ушка сердца; наиболее низкие – для миокарда межпредсердной перегородки. Желудочковый 
миокард обладает умеренной секреторной активностью в раннем постэмбриональном развитии крыс; 
зрелые кардиомиоциты желудочков утрачивают секреторную активность. Дефинитивный уровень разви-
тия гетерогенности секреторного аппарата миокарда достигается к концу 1-го месяца постнатального 
онтогенеза крыс. 

Ключевые слова: сердце крысы, онтогенез, предсердный миокард, секреторный аппарат. 
 
 
 
 
 
 


