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Аннотация 

Изучено влияние пренатального стресса на морфометрические показатели трубчатых 

костей у потомства экспериментальных животных. Целью исследования явилась 

оценка изменений длины, массы и толщины кортикального слоя костной ткани в 

постнатальном онтогенезе. Эксперимент проведён на крысах с моделированием 

хронического стресса у самок в период беременности. Морфометрический анализ 

осуществлялся на 1, 21 и 60 сутки жизни потомства. Установлено, что пренатальный 

стресс вызывает достоверное снижение длины трубчатых костей на 9,6–10,5%, массы 

на 12,5–15,3%, а также толщины кортикального слоя на 13,7–15,6% по сравнению с 

контрольной группой. Выявленные изменения сохраняются на всех этапах 

наблюдения, несмотря на возрастную динамику роста костной ткани. Полученные 

результаты свидетельствуют о нарушении процессов остеогенеза и минерализации под 

влиянием стрессовых факторов. Пренатальный стресс рассматривается как значимый 

фактор риска формирования структурных изменений костной системы и может иметь 

отдалённые последствия для здоровья потомства. 
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Introduction 

Введение 

В последние десятилетия особое внимание исследователей привлекает проблема 

влияния пренатальных факторов на формирование органов и систем потомства. 

Согласно современным представлениям концепции Developmental Origins of Health and 

Disease (DOHaD), неблагоприятные воздействия в период внутриутробного развития 

способны оказывать долгосрочное влияние на морфофункциональное состояние 

организма. Одним из наиболее значимых факторов такого воздействия является стресс, 

испытываемый матерью во время беременности. 

Стрессовые состояния сопровождаются активацией гипоталамо-гипофизарно-

надпочечниковой системы, повышенной секрецией глюкокортикоидов и развитием 
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оксидативного стресса. Эти изменения способны нарушать плацентарный транспорт 

питательных веществ и кислорода, а также оказывать прямое влияние на процессы 

клеточной пролиферации, дифференцировки и апоптоза в тканях развивающегося 

плода. В результате формируются структурные и функциональные отклонения, 

которые могут проявляться на различных этапах постнатального онтогенеза. 

Особый интерес представляет костная система, в частности трубчатые кости, развитие 

которых осуществляется преимущественно за счёт энхондрального остеогенеза — 

сложного и строго регулируемого процесса. Нарушения в зоне роста, изменения 

активности остеобластов и остеокластов, а также дисбаланс минерального обмена 

могут приводить к замедлению роста костей, снижению их прочностных характеристик 

и формированию предпосылок к развитию остеопенических состояний. 

Несмотря на имеющиеся данные о влиянии стресса на организм взрослого человека, 

вопросы, касающиеся морфометрических изменений трубчатых костей у потомства 

матерей, подвергшихся стрессу в период беременности, остаются недостаточно 

изученными. В частности, требует уточнения характер изменений линейных размеров 

костей, их массы, толщины кортикального слоя, а также возрастная динамика 

выявленных нарушений. 

В связи с этим, изучение морфометрических особенностей трубчатых костей у 

потомства в условиях пренатального стресса представляет собой актуальное 

направление современной морфологии и экспериментальной медицины. 

Целью настоящего исследования является выявление, и анализ морфометрических 

изменений трубчатых костей у потомства матерей, находящихся в стрессовом 

состоянии в период беременности. 

Современные отечественные исследования подтверждают ключевую роль 

пренатального стресса как фактора, нарушающего процессы внутриутробного 

развития. Показано, что стрессорные воздействия в период беременности вызывают 

перестройку нейроэндокринной регуляции, сопровождающуюся изменением уровня 

глюкокортикоидов и провоспалительных цитокинов, что оказывает долговременное 

влияние на развитие органов и систем плода [1]. 

В последние годы пренатальный стресс рассматривается как один из ключевых 

факторов, определяющих долгосрочные изменения в организме потомства. Согласно 

концепции внутриутробного программирования, неблагоприятные условия 

внутриутробной среды способны формировать устойчивые морфофункциональные 

изменения, проявляющиеся в постнатальном развитии и даже во взрослом возрасте [2]  

Экспериментальные и клинические исследования показывают, что стресс матери во 

время беременности приводит к активации гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковой 

(ГГН) системы и повышенной секреции глюкокортикоидов, которые играют 

центральную роль в механизмах фетального программирования [3]. При этом 

установлено, что воздействие пренатального стресса ассоциировано с изменением 

функционирования ГГН-оси у потомства и повышенной реактивностью к стрессовым 

факторам [4]. 
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Глюкокортикоиды являются ключевыми медиаторами стресс-реакции и оказывают 

системное влияние на развивающийся организм. В норме они необходимы для 

дифференцировки тканей и созревания органов, однако их избыточное воздействие 

приводит к патологическим изменениям [5]. 

Плацента частично защищает плод от избытка материнского кортизола за счёт 

фермента 11β-HSD2, однако при хроническом стрессе эффективность этого барьера 

снижается, что приводит к увеличению поступления активных глюкокортикоидов к 

плоду [6]. В результате нарушаются процессы клеточной пролиферации и 

дифференцировки, а также изменяется экспрессия генов, регулирующих рост и 

развитие тканей [7]. 

Кроме того, показано, что пренатальный стресс способен индуцировать 

эпигенетические изменения (метилирование ДНК, модификации гистонов), которые 

закрепляют патологические изменения в организме потомства на длительный период 

[8]. 

Костная ткань является высокочувствительной к гормональным и метаболическим 

изменениям системой. Процессы формирования трубчатых костей происходят 

преимущественно посредством энхондрального остеогенеза, включающего 

последовательные стадии пролиферации, гипертрофии и минерализации хрящевой 

ткани. 

Ранние стрессовые воздействия (early life stress) рассматриваются как фактор, 

способный нарушать нормальное развитие костной системы, включая процессы 

минерализации и ремоделирования костной ткани [9]. Отмечается, что такие 

воздействия могут приводить к снижению костной массы, ухудшению 

микроархитектоники и повышению риска остеопороза в дальнейшем. 

Глюкокортикоиды оказывают двойственное влияние на костную ткань: при 

физиологических уровнях они участвуют в дифференцировке остеобластов, однако при 

повышенных концентрациях подавляют их активность и усиливают резорбцию 

костной ткани [10]. Длительное воздействие стресс-гормонов приводит к нарушению 

баланса «остеобласты–остеокласты» и снижению костеобразования [11]. 

Исследования на экспериментальных моделях демонстрируют, что воздействие стресса 

в период беременности сопровождается снижением массы тела и размеров органов у 

потомства, включая костную систему. В частности, отмечается уменьшение длины 

трубчатых костей, снижение толщины кортикального слоя и нарушение структуры 

зоны роста. 

Снижение массы тела при рождении, ассоциированное с пренатальным стрессом, 

рассматривается как один из ранних маркеров нарушения развития, который 

коррелирует с изменениями костной системы [10]. Эти изменения могут сохраняться 

на протяжении всей жизни, формируя предрасположенность к метаболическим и 

скелетным нарушениям. 

Кроме того, выявлено, что пренатальный стресс влияет на процессы восстановления 

после рождения: изменения морфометрических показателей костей могут частично 
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компенсироваться или, напротив, прогрессировать в зависимости от постнатальных 

условий [6]. 

Несмотря на значительный прогресс в изучении механизмов пренатального стресса, 

ряд аспектов остаётся недостаточно исследованным: 

• морфометрические особенности именно трубчатых костей  

• возрастная динамика изменений  

• взаимосвязь морфологических и биохимических показателей  

• влияние различных типов стресса  

Современные данные указывают на необходимость комплексного подхода, 

включающего морфометрию, гистологию, биохимию и молекулярные методы, что 

позволит более полно раскрыть механизмы влияния материнского стресса на костную 

систему потомства. 

Отдельные исследования указывают, что последствия пренатального стресса носят 

системный характер и могут проявляться в виде задержки роста, изменения 

морфометрических параметров органов и тканей, а также повышенной 

восприимчивости к заболеваниям в постнатальном онтогенезе . Это подтверждает 

необходимость комплексного изучения морфологических изменений, включая анализ 

трубчатых костей как чувствительного индикатора нарушений роста. 

Исследование выполнено на лабораторных крысах линии Wistar. Животные были 

разделены на 2 группы: 
 

Таблица 1. 

Группа Условия Количество самок 

Контрольная Стандартные условия 10 

Стресс 

Хронический иммобилизационный 

стресс (ежедневно 2 часа, 14 дней 

беременности) 

10 

Потомство изучалось на: 1 сутки, 21 сутки и 60 сутки. Объекты исследования: 

бедренная и большеберцовая кости. Далее исследовали морфометрические показатели 

качества которые приводятся далее. 
 

Таблица 2. Морфометрические показатели 

Длина трубчатых костей (мм) 

Возраст Контроль Стресс Δ (%) 

1 сутки 12.4 ± 0.3 11.1 ± 0.2 -10.5 

21 сутки 21.8 ± 0.5 19.6 ± 0.4 -10.1 

60 сутки 34.5 ± 0.7 31.2 ± 0.6 -9.6 

Масса костей (мг) 

Возраст Контроль Стресс Δ (%) 

1 сутки 85 ± 4 72 ± 3 -15.3 

21 сутки 210 ± 8 180 ± 7 -14.2 

60 сутки 480 ± 15 420 ± 12 -12.5 

Толщина кортикального слоя (мкм) 

Возраст Контроль Стресс Δ (%) 

21 сутки 320 ± 10 270 ± 8 -15.6 

60 сутки 510 ± 15 440 ± 12 -13.7 
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Проведённый морфометрический анализ показал, что у потомства матерей, 

подвергшихся стрессовому воздействию в период беременности, наблюдается 

достоверное снижение всех исследуемых показателей по сравнению с контрольной 

группой. Установлено, что длина трубчатых костей у животных стресс-группы была 

ниже на всех этапах постнатального развития. Так, на 1-е сутки данный показатель 

составил 11,1±0,2 мм против 12,4±0,3 мм в контроле, что соответствует снижению на 

10,5%. К 21-м суткам разница сохранялась (19,6±0,4 мм против 21,8±0,5 мм), составляя 

10,1%. На 60-е сутки длина костей в стресс-группе достигала 31,2±0,6 мм, тогда как в 

контрольной - 34,5±0,7 мм, что ниже на 9,6%. Аналогичная тенденция отмечена при 

оценке массы костной ткани. Наиболее выраженное снижение выявлено в раннем 

постнатальном периоде: на 1-е сутки масса костей в стресс-группе составила 72±3 мг 

против 85±4 мг в контроле (–15,3%). В последующие сроки различия сохранялись: на 

21-е сутки - 180±7 мг против 210±8 мг (–14,2%), на 60-е сутки - 420±12 мг против 

480±15 мг (–12,5%). Толщина кортикального слоя также была достоверно снижена у 

потомства стрессированных матерей. На 21-е сутки данный показатель составил 270±8 

мкм против 320±10 мкм в контрольной группе, что ниже на 15,6%. К 60-м суткам 

толщина увеличивалась в обеих группах, однако разница сохранялась: 440±12 мкм в 

стресс-группе против 510±15 мкм в контроле (–13,7%). В целом полученные данные 

свидетельствуют о том, что пренатальный стресс приводит к устойчивому снижению 

линейных размеров, массы и толщины кортикального слоя трубчатых костей. Несмотря 

на рост показателей с возрастом, разница между группами сохраняется, что указывает 

на неполную компенсацию нарушений в постнатальном периоде. 

Далее в таблице приводиться SWOT анализ исследования. 

Таблица 3. 

 

SWOT-АНАЛИЗ ИССЛЕДОВАНИЯ 

 

Пренатальный стресс вызывает стабильное отставание в развитии костной системы. 

Нарушения сохраняются на всех этапах постнатального онтогенеза. Компенсация 

носит неполный характер.  

S (Сильные стороны) W (Слабые стороны) 

Чёткая модель стресса Ограниченность на животных 

Комплексная морфометрия Нет молекулярного уровня 

Динамическое наблюдение Малый объём выборки 

O (Возможности) T (Угрозы) 

Расширение до клинических 

исследований 
Биологическая вариабельность 

Добавление DEXA, PCR 
Трудности экстраполяции на 

человека 

Разработка профилактики Этические ограничения 
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