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ИЗУЧЕНИЯ СОДЕРЖАНИЯ ДНК И ОПРЕДЕЛЕНИЯ 
НЕКОТОРЫХ МОРФОМЕТРИЧЕСКИХ ПАРАМЕТРОВ

При цитоспектрофотометрнческом изучении содержания ДНК в 
ядерной популяции желудочковой мышцы сердца людей обнаружена 
зависимость между весом сердца и плоидностью ядер [16, 17, 21, 24— 
26].

Исходя из этого, естественно предположить, что ядра желудочко
вых миоцитов сердца людей сохраняют способность к синтезу ДНК в 
течение относительно протяженного периода онтогенеза, а возможно, 
в течение всей жизни. В отличие от этого, у мелких лабораторных 
животных, в частности у крыс и мышей, установлено, что репрессия 
синтеза ДНК в ядрах желудочковой мышцы сердца, наступающая к 
15—20-м суткам постнатального онтогенеза [2, 3, 6, 9—11, 13, 23], яв
ляется достаточно стойкой и практически не снимается при различных 
реактивных состояниях [4, 6, 9, 12, 15, 18, 22, 27]. В доступной нам 
литературе не удалось найти полных данных, характеризующих пло- 
ндность ядер различных отделов сердца людей в ходе внутриутробного 
и постнатального развития.

Целью настоящей работы являлось: 1) получение данных о пло- 
пдности ядер миокарда на различных стадиях внутриутробного и пост- 
катального гистогенеза у человека; 2) путем сопоставления цитоспек- 
трофотометрических и морфологических показателей, а также опреде
ления митотического индекса попытаться приближенно оценить долю 
пролиферирующих и покинувших цикл репродукции клеток в миокарде 
людей на различных стадиях развития сердца.

Материал и методика. Исследовались сердца 2, 3, 5 и 9-месячных зародышей и 
плодов, полученные при искусственном или самопроизвольном прекращении бэремен- 
ностн. а также сердца 1, 3, 4, 5. 8, 9-месячных детей, умерших от различных заболе
ваний. и сердца людей в возрасте от 3 до 55 лет. погибших в результате несчаст
ных случаев. При взятш! материала учитывались вес сердца и толщина стенок желу
дочков, а также заключение об отсутствии заболеваний, приводящих к гипертрофии 
сердечной мышцы. Кусочки сердца фиксировались в смеси Карнуа и заливались в 
парафин. Морфометрические исследования включали определение числа мышечных и 
соединительнотканых ядер в единице площади среза, измерение расстояния между со
седними ядрами и подсчет доли «парных ядер» (т. е. расстояние между которыми не 
превышало их ширины). Микрометрические измерения проводились с помощью 
окуляр-микрометр.՛. МОВ 1-15. Фотометрировалнсь окрашенные по Фельгену ядра
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мышечных .волокон на продольных срезах миокарда толщиной 8—16 мк. Выбор тол
щины среза всегда проводился после микрометрической оценки размеров ядер. Иссле
дования .проводились на зондовом цистоспектрофотометре [8], собранном на базе 
прибора МУФ-6, двухволновым методом при длине .волн 505 и 546 ммк. Ошибка 
прибора равна 2%. Эталоном для определения гаплоидного, диплоидного и тетра- 
плоидносо эквивалента служили сперматиды человека (п), лимфоциты крови, выяв
ляемые на срезах миокарда, а также ядра соматических мышц (2 п) и ядра паренхи
матозных клеток печени (2п -и 4п). Фотометрия эталонных препаратов показала, 
что при работе на срезах шарнабнльность количества ДНК выше 10% и укладывается 
в 20% уровень. Исходя из этого, при построении гистограмм принят классовый про
межуток, равный 20% от единицы плондности. Объединение отдельных случаев в 
соответствующие возрастные группы проведено по известной классификации [1, 7]. Для 
констатации достоверности наблюдаемых сдвигов использовался критерий у։ для 95% 
доверительного уровня. Достоверность сдвигов между анализируемыми популяциями 
клеток определялась также сравнением средних значений по критерию Стьюдента для 
95% доверительного уровня.

Результаты и обсуждение. Определение плоидности ядер в мио
карде зародышей и плодов человека показало, что на всех анализируе
мых стадиях популящия мышечных клеток желудочков сердца пред
ставлена ядрами, содержащими диплоидное, тетраплоидное и проме
жуточное между 2 п—4 п количество ДНК- Различий в распределении 
ядер по классам плоидности на изученных стадиях внутриутробного 
развития не выявлено (%2=0,64<х205). Различия отсутствуют и при 
сравнении относительного количества ДНК на ядро (табл. 1). Однако 
в свете данных о постепенном снижении темпа размножения миоци
тов в ходе гистогенеза миокарда, обусловленного как уменьшением 
числа пролиферирующих клеток, так и пролонгацией отдельных пери
одов митотического цикла и всего генерационного времени [3, 13], а так
же данных о возможности выхода ядер из цикла в полиплоидном состоя
нии [3, 5, 6], полученные цифры требуют расшифровки. Гистограм
мы (рис. 1а, б, в) позволяют допустить наличие в миокарде зароды
шей и плодов следующих категорий ядер: 1) диплоидные ядра в пе
риоде Оь 2) диплоидные ядра в периоде Со, 3) промежуточные меж
ду 2п и 4п ядра, соответствующие разным этапам периода Э, 4) тет- 
раплоидные ядра клеток, временно или окончательно покинувших 
цикл репродукции в периоде С2, 5) тетраплоидные ядра клеток, времен
но или окончательно покинувших цикл репродукции в периоде С». Со
отношение указанных групп ядер может изменяться на различных ста
диях гистогенеза. Количественная оценка таких изменений, выполнен
ная при изучении гистогенеза миокарда у крыс и мышей [3, 5, 6], значи
тельно осложнена применительно к сердцу эмбриона и плода человека 
ввиду отсутствия данных о пролиферативном пуле и хронологии различ
ных периодов митотического цикла. Для расшифровки полученных ци- 
тоспектрофотометрических данных использованы результаты известных 
авторадиографических исследований на миокарде мышей [3]. Допуская, 
что в миокарде людей и мышей, характеризующихся сходным уровнем 
дифференциации миоцитов, количество пролиферирующих клеток долж
но быть относительно одинаковым, мы сочли возможным выбор сопос-



Таблица 1
Морфометрические и цитоспектрофотометрические показатели в ходе эмбрионального и постнатального кардногенеза (М±т)
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со К 9 3 — — 78,1+2,66 — 2,80+0,30 0,26+0,02 2,78+0,05 48,2+1,51 1,61+0,01
и

1-2 3 — — 85,3+6,14 — 12,57+0,40» 0 2,09+0,06 57,2+2,83 1,49+0,04

1 3-5 3 — — 80,2±2,40 — 15,43+0,60» 0 2,37+0,03 50,8+1,44 1,57+0,06
о X

8—9 3 — — 70,7+2,57» — 2,11+0,002» 0 2.70+0,05 46,9+1,68 1,50+0,03

«С II 3-10 5 106.20±24,6 — 17,г0±0,48» 34,62+1,13 7,21+2,25» 0 2,83+0,03 35,95+0,78» 0,47+0,03»
1 III

3
К

11-17 2 258,33+8,33» 1,35+0,022 12,80+0,38» 42.,97+1,61» 6,64+1,43 0 3.57±0,07» 37,25+1,28 0,34+0,02»

•О IV о 18—24 3 298,00+9,10» 1,10±0.1 10,55+0,50» 41,42±2,28 5,20+0,25 0 3,94+0,07» 27,60+1,42» 0,38+0,05

о V и 25-39 3 292,00+18,50 1,06+0,04 12,76±1,26 38,75+1.19 3,61±1,44 0 4,30±0,09» 31,66+1,53 0.40+0,03
с

VI 40-54 3 357,33+29,70» 1,35+0,79 11,75+0,63 41,70+1,49 4,62+1,02 0 4,89+0,09» 30,60+1,20 0,36+0,007

Примечание: ’—значения достоверно отличаются (Р<0,05) от значений для предыдущей стадии развития. 
(—)—Соответствующий подсчет не производился
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Рис. 1. Распределение кардиомиоцитов сердца людей по классам плоид- 
ности на различных стадиях внутриутробного (а—2—3, б—5, в—9 меся
цев) и раннего постнатальиого (г—1—2, д—3—5, е—8—9 месяцев) раз
вития. Здесь и на рис. 2. 3: по оси абсцисс—единицы плоидности (п). 
по осн ординат—число ядер (в % к общему числу профотометрнрованных 

ядер).

тавимых сроков провести на основании сравнения значений митотичес
ких индексов, рассчитанных нами в миокарде у людей (табл. 1) и для 
миокарда мышей (3]. На основании такого сравнения данные рис. 1а, б, 
в, соответственно оценены с помощью данных авторадиографических 
исследований, полученных у мышей 12—15, 19 суток эмбрионального и 
7 дней постнатального развития. Согласно авторадиографическим 
данным, в миокарде 12-дневных эмбрионов мышей длительности фаз 
Са 5 и О[ относятся между собой как 1:2, 3:2. При пролиферативном 
пуле, равном 85%, количество клеток, находящихся в периоде Ог, 5 
и О], должно быть соответственно 16:36, 8:32,2, т. е. число ядер, регис
трируемых как гипердиплоидные и тетраплоидные, должно составлять 
16 + 36,8 = 52,8%. В миокарде с уровнем дифференцировки, соответ
ствующим миокарду 15-суточных эмбрионов мышей, такие ядра долж
ны составлять 46% популяции. Разность между выявленным путем 
цитофотометрии и теоретически ожидаемым числом гипердиплоидных 
и тетраплоидных ядер должна дать представление об объеме фракции 
миоцитов, покинувших цикл репродукции в полиплоидном состоянии. 
Такое сопоставление показало, что в миокарде 2—3-месячных зароды
шей и плодов человека все ядра, содержащие гипердиплоидное и тет-
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раплоидное количество ДНК (46%), являются цикловыми, находя
щимися в стадии 5 или йг.

Аналогичные расчеты, выполненные для миокарда 5-месячных 
плодов, показали, что на этой стадии миогенеза около 35% ядер (50,4— 
15=35,4%) с полиплоидным содержанием ДНК не должно участвовать 
в цикле репродукции в результате выхода из цикла в периоде 5 или йа- 
Количество таких ядер в миокарде 9-месячных плодов составляет 41,9— 
12 = 29,9%. По всей вероятности, для части ядер такой выход из цик
ла носит временный характер, так как на ранних стадиях постнаталь
ного развития число ядер, содержание ДНК в которых выше 2 п, не 
превышает 20—21 %, из коих лишь 8—9% ядер содержат тетраплоидное 
количество ДНК (рис. 1 г—е). В миокарде 9-месячных детей число 
тетраплоидных ядер достоверно увеличивается (х2=21,30>х2 01) - Не
смотря на приближенность проведенных расчетов, возможность выхо
да ядер миоцитов из цикла йа и 5 весьма вероятна, что достаточно
четко прослеживается при изучении гистогенеза миокарда, у крыс и мы-

левого (I) и правого (II) желудочков сердца у людей различных возраст
ных групп (а—3—10 лет; б—11—17 лет; в, е—18—24 года; г, ж—25— 

39 лет; д, и—40—54 года).

Анализ гистограмм, характеризующих содержание ДНК в ядрах 
миоцитов левого желудочка сердца на последующих стадиях онтогене
за, (рис. 2а—д) свидетельствует о прогрессирующей полиплоидиза- 
ции всей ядерной популяции. С возрастом увеличивается как число
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полиплоидных ядер, так и степень их плоидности. В миокарде людей 
40—55-летнего возраста около 12% ядер содержат ДНК, соответствую
щее октоплоидному уровню (рис. 2д). При этом отмечается почти 
полное выпадение диплоидного класса. Аналогичное явление отмеча
ется в ядерной популяции и правого желудочка сердца людей (рис. 
2е—и). Сопоставление данных о содержании ДНК в ядерной популя
ции различных отделов сердца у людей 25—39-летнего возраста пока
зывает, что максимальное количество полиплоидных ядер содержит 
миокард левого желудочка (рис. 3).

Рис. 3. Распределение кардиомилцитов различных отделав сердца по клас
сам плоидности у людей 25—39-летнего возраста (а—ушко левого пред
сердия, б—межжелудочковая перегородка, в—стенка левого желудочка, 

г—стенка правого желудочка).

Данные морфометрических исследований приведены в табл. I.
Из вышеизложенного следует, что во внутриутробном периоде гис

тогенеза в желудочковой мышце сердца людей имеет место временный 
выход (задержка) ядер из цикла репродукции в периоде 5 и О2. В све
те представлений о высокой транскрибирующей потенции ядер с поли
плоидным количеством ДНК следует предположить, что в функцио
нирующем органе, в период активной пролиферации клеток, такой вы
ход ядер из цикла предназначен для осуществления более надежной 
дифференцировки кардиомиоцитов. На поздних стадиях внутриутроб
ного и начальных стадиях постнатального развития такие ядра, по 
всей вероятности, делятся, на что указывают снижение числа гипер
диплоидных и тетраплоидных ядер и достоверное увеличение индекса 
«парных ядер» в миокарде детей 1—5-месячного возраста. Способ де
ления ядер в указанный период развития не ясен. На основании кос-
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венных рассуждений допускается возможность митотического деления 
ядер [24]. Доводы в пользу амитотической природы парных ядер свя- 
•аны с рядом неопределенностей. Согласно данным литературы, про
цесс новообразования мышечных ядер в миокарде левого желудочка 
сердца людей заканчивается к 3 месяцам постнатальной .жизни [14, 19]. 
Аналогичный вывод можно сделать и исходя из настоящего исследова
ния. Данные о достоверном снижении индекса «парных ядер», умень
шении числа мышечных ядер в единице площади среза и прогрессиру
ющей полиплоидизации ядерной популяции, отмечаемые уже в миокар
де 8—9-месячных детей, могут быть объяснены прекращением проли
ферации ядер на более ранних стадиях онтогенеза, т. е. к 3—5 месяцам 
постнатального развития. Дальнейшее увеличение сердца обеспечи
вается, в основном, увеличением размеров составляющих миокард мы
шечных 'клеток. В механизме такого роста миоцитов одним из основ
ных звеньев является полиплоидизация ядер.

Таким образом, наряду с общностью основных положений эмбрио
нального и раннего постнатального кардиогенеза, в ходе гистогенеза 
сердечной мышцы у людей проявляется и ряд отличительных особен
ностей. В частности, в отличие от миоцитов сердца мелких лаборатор
ных животных, кардиомиоциты людей сохраняют способность к син
тезу ДНК на всем протяжении онтогенеза, что проявляется в форме 
нарастающей полиплоидизации ядерной популяции.
Филиал ВНИИ клинической и экспериментальной

хирургии М3 СССР в г. Ереване Поступило 22/1 1976 г.,

Վ. 0. Ս՜ԻՐԱՔՅԱՆ ԵՎ Դ. Գ. ՊԵՏՐՈՍՅԱՆ

ՄԱՐԴՈՒ ՍՐՏԱՄԿԱՆԻ ՀԻՍՏՈԳԵՆԵԶԸ ԸՍՏ ԴՆԹ-Ի ՔԱՆԱԿԻ 

ՑԻՏՈՍՊԵԿՏՐՈՄՈՐ1ՈՄԵՏՐԻԿ ՀԵՏԱԶՈՏՈՒԹՅԱՆ ԵՎ ՄԻ ՔԱՆԻ 
ՄՈՐՖՈՄԵՏՐԻԿ ՊԱՐԱՄԵՏՐԵՐԻ ՈՐՈՇՄԱՄՐ

Ամփոփում

Մարդկանց կարդիոմիոցիտների կորիզները ընդունակ են սինթեզելու ԴՆԹ ամբողջ սնթո- 
դենեզի ընթացքում։ Վերջինս ի հայտ է գալիս կորիզային պոպուլյացիայի աճող պոլիպլոիգի֊ 
դամիայի ձևով։

V. O. MIRAK1AN, D. G. PETROSSIAN

HISTOGENESIS OE HUMAN CARDIAL MUSCLE IN THE DATA 
OF CYTOSPECTROPHOTOMETRIC STUDY OF. DNA AND THE 
DETERMINATION OF SOME MORPHOMETRIC PARAMETERS

Summary

The nuclei of cardlomyocltes In men are able to synthesize DNA on the whole
period of ontogenesis. It Is appearing In the form of increasing polyploldlzatlon՛ oh 
nuclear population.
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