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Цель научной работы заключалась в исследовании разнонаправленного влияния гипоксических сеансов, предъ-
явленных беременным крысам в разные периоды гестации, на проявление вентиляторной реакции их потомства 
при дозированной гипоксической гипоксии. 
Материалы и методы. Использовали плетизмограф для регистрации дыхательного объема, частоты дыхания 
и вычисляли минутный объем дыхания интактных крыс (n=77) породы Wistar. 
Результаты и их обсуждение. Предъявление гипоксического стимула беременным крысам в определенные дни 
гестации не влияло на сроки вынашивания плодов массу тела и количество потомков, но изменяло вентилятор-
ную реакцию на гипоксию у родившихся и достигших трехмесячного возраста самцов. Пренатальная гипоксия, 
предъявленная в середине периода беременности, приводила к уменьшению вентиляторной реакции на недо-
статок кислорода у потомков, а экспонирование беременных крыс в гипоксических условиях в конце второго 
триместра повышало вентиляторную реакцию на гипоксию. 
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The aim of the scientific work was to study the multidirectional effect of hypoxic sessions presented to pregnant 
rats at different periods of gestation on the manifestation of the ventilatory reaction of their offspring with dosed 
hypoxic hypoxia. 
Materials and methods: a plethysmograph were used to record respiratory volume, respiratory rate and calculate 
the minute volume of respiration of intact rats (n=77) of the Wistar breed. 
Results and discussion: presentation of a hypoxic stimulus to pregnant rats on certain days of gestation did not 
affect the gestation period, body weight and number of offspring, but changed the ventilatory response to hypoxia 
in males born and reached three months of age. Prenatal hypoxia, presented in the middle of pregnancy, led to a 
decrease in the ventilatory response to lack of oxygen in the offspring, and exposure of pregnant rats in hypoxic 
conditions at the end of the second trimester increased the ventilatory response to hypoxia. 
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Введение. В условиях нормального течения 
беременности плод испытывает кратковремен-
ные периоды снижения кислородоснабжения 
со стороны материнского организма [1, с. 42; 2, 
с.  283]. В  некоторых случаях эти периоды 
могут продолжаться до нескольких часов, и это 
находит отражение в изменениях эмбриональ-
ного развития нервной, дыхательной и других 
физиологических систем будущего ребенка [3, 
с. 10]. Немногочисленные данные свидетель-
ствуют об изменении вентиляторного ответа 
на гипоксический стимул под влиянием прена-
тальной экспозиции в  условиях недостатка 
кислорода [4, с.  679]. Проверка и  уточнение 
особенностей влияния гипоксии плода на раз-
личных этапах гестации была проведена 
на крысах породы Wistar. 

Материалы и методы. Исследования прово-
дили на крысах-самцах с массой тела 263±36 г. 
Возраст экспериментальных животных на мо-
мент начала исследования составлял 94±3 дня. 
Участники экспериментов были разделены 
на две группы. В 1-ю (контрольную) группу 
вошли 24 интактных самца, рожденных в ви-
варии ИЭФБ РАН и достигших возраста 3 ме-
сяца в условиях стандартного режима и ра-
циона доращивания. Во 2-ю группу вошли 
53 самца, дата зачатия которых контролирова-
лась, а их матери подвергались воздействию 
пренатальной гипоксии в строго определенные 
дни гестации. Гипоксический стимул в  этом 
случае беременным самкам предъявляли 
на  8-й, 11-й и  14-й дни с  момента зачатия. 
В подгруппе 8-го дня гипоксической экспози-
ции было 12 самцов, 11-го дня  — 21, 14-го 
дня — 20 животных. Всего в опытах участво-
вали 77 самцов крыс породы Wistar. 

Беременные самки для экспозиции в усло-
виях гипоксии помещались в барокамеру объе-
мом 107 л, где обеспечивались нормотермиче-
ские и нормокапнические условия. Содержа-
ние кислорода и диоксида углерода в дыха-
тельной газовой среде (ДГС) контролировалось 
оксиметром и капнометром фирмы SFAE. В ре-

жиме вымывания азотом концентрация кисло-
рода в ДГС понижалась до 7±0,2% и поддер-
живалась на этом уровне порционными добав-
ками кислорода. Гипоксическая экспозиция во 
всех случаях длилась 180±3 мин. В дальней-
шем группы беременных самок, экспонирован-
ных в условиях вышеописанной гипоксии, со-
держались в условиях стандартного рациона 
и режима до рождения потомства. Крысята со-
держались вместе с матерями в период молоч-
ного вскармливания, а  затем отсаживались 
в отдельные клетки. Методика контролируе-
мого зачатия, контролируемого процесса бере-
менности и выращивания потомства использу-
ется в виварии ИЭФБ РАН более 20 лет. 

Измерение параметров вентиляторной реак-
ции на гипоксию (ВРГ) проводилось на интакт-
ных животных плетизмографическим методом. 
В  день эксперимента крысы помещались 
в адаптационный герметический бокс объемом 
1710 мл на 30 мин перед основной, гипоксиче-
ской экспозицией. Плетизмограф имел объем 
1103 мл и был оснащен пятью клапанами, вы-
сокочувствительным датчиком давления воз-
духа и кислородным сенсором фирмы Figaro. 

Каждое животное помещалось в плетизмо-
граф и адаптировалось в нем в течение 5 мин 
для нормализации индивидуальных вентиля-
торных характеристик. После этого измери-
тельный объем герметизировался и в нормоба-
рических условиях методом вымывания азо-
том под контролем кислородного сенсора со-
держание кислорода в  ДГС уменьшалось 
до нижнего предела компенсируемой гипоксии 
(12%). После этого в плетизмограф добавляли 
2% диоксида углерода для исключения влия-
ния СО2 на ВРГ. 

Далее за счёт потребления животными кис-
лорода из герметичного объема плетизмографа 
и выделения ими двуокиси углерода в ДГС ди-
намически создавалось «измерительное окно». 
Концентрация О2 к 9-й минуте экспозиции со-
ставляла 8,2–6,4%, а содержание СО2 достигало 
4,5–5,7%. В этих условиях в течение минуты 
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проводились измерения частоты дыхания (ЧД) 
и  дыхательного объема (ДО) у  интактных 
крыс. Значение минутного объема дыхания 
(МОД) рассчитывалось как ЧД×ДО. Статисти-
ческая обработка экспериментальных данных 
включала вычисление средних арифметиче-
ских значений, средних квадратических откло-
нений и t-критерия достоверности Стьюдента 
по стандартным методикам. 

Результаты и  их обсуждение. В  первой 
серии опытов измеряли в условиях нормоксии 
значения ЧД, ДО и вычисляли МОД у крыс, не 
подвергавшихся действию пренатальной гипо-
ксии. Измеренные контрольные данные хорошо 
соответствуют значениям, полученным ранее 
нами и другими авторами [5, с. 23; 6, с. 62]. 

Во второй серии была проведена регистра-
ция тех же параметров у  интактных крыс 
в гипоксических условиях. Эти данные в даль-
нейшем служили ориентиром для оценки 
влияния гипоксической нагрузки на беремен-
ных самок и их приплод. 

В третьей серии регистрировали вентиля-
торную реакцию на гипоксию у потомков крыс, 
перенесших кислородное голодание на  8-й 
день гестации. 

В четвертой серии экспериментов измеряли 
ВРГ крыс, испытавших гипоксическое воздей-
ствие на 11-й день внутриутробного развития. 

И, наконец, в пятой серии тестировали девя-
ностодневных взрослых самцов, получивших 
гипоксическую нагрузку на организм на 14-й 
день внутриутробного развития. Результаты 
измерений представлены в таблице. 

Дыхательный объем у крыс в нашем иссле-
довании достоверно не изменялся при переходе 

от  нормоксии к  гипоксии. Это означает, что 
предъявленный животным гипоксический сти-
мул был умеренным и не приводил к активиза-
ции всех (последних) резервов вентиляторной 
системы. Частота дыхания при этом увеличи-
лась на 28,7%. МОД — интегральный показатель 
активности вентиляторной системы — досто-
верно увеличился у интактных крыс на 37,1%, 
что подтверждает наличие отчётливой венти-
ляторной реакции на гипоксию (ВРГ) в наших 
экспериментальных условиях [4, с. 679]. 

Предъявление гипоксического стимула бере-
менным крысам на 8-й день гестации не при-
вело к достоверным изменениям дыхательного 
объема и МОД у их потомков при гипоксиче-
ской нагрузке (см. серию 3). Это означает, что 
8-й день гестации (возможно весь период бе-
ременности до 8-го дня) не является периодом 
сенситивности к  действию гипоксического 
стимула на систему осуществления и регуля-
ции функции вентиляции легких. 

Предъявление гипоксического стимула бере-
менным крысам на 11-й день после зачатия до-
стоверно уменьшало ДО и МОД у их потомства 
(см. результаты 4-й серии). Это означает, что 
мы обнаружили для крыс породы Wistar пе-
риод сенситивности к действию дозирован-
ной гипоксии в  середине периода гестации. 
Как следствие, после такого воздействия 
у рожденного и повзрослевшего потомства до-
стоверно снижалась вентиляторная реакция 
на гипоксию. Возможно, снижение ВРГ озна-
чает повышение выносливости животных при 
длительных нагрузках. 

Предъявление гипоксического стимула бере-
менным крысам на 14-й день после зачатия до-

Том 8 № 1/2022 г. Морская медицина

91



стоверно увеличивало ЧД и МОД у их отпрыс-
ков и, следовательно, усиливало вентилятор-
ную реакцию на гипоксию в целом. Таким об-
разом, 14-й день гестации, или конец второго 
триместра беременности у  крыс, также яв-
ляется периодом сенситивности к действию 
гипоксического стимула на процессы созрева-
ния плода. В  данном случае это действие 
имеет противоположный результат, усиливает 
вентиляторную реакцию на гипоксическую на-
грузку. Возможно, это означает более эффек-
тивную активизацию резервов организма при 
кратковременных максимальных и субмакси-
мальных нагрузках. 

Заключение. Результаты проведенного ис-
следования показали наличие влияния гипо-
ксических сеансов, предъявленных беремен-
ным крысам в  разные периоды гестации, 
на проявление вентиляторной реакции их по-

томства при действии дозированной гипокси-
ческой гипоксии. 

Пренатальное гипоксическое влияние имело 
разнонаправленный характер. Гипоксическая 
нагрузка на  11-й день беременности умень-
шала вентиляторную реакцию на  гипоксию 
у  потомков, достигших трехмесячного воз-
раста. Гипоксическая стимуляция беременных 
на 14-й день внутриутробного развития уве-
личивала вентиляторную реакцию на  гипо-
ксию у взрослых потомков экспериментальных 
крыс. Сенситивность плодов к действию гипо-
ксии обусловлена, по нашему мнению, особен-
ностями формирования нейрональной органи-
зации дыхательного центра в названные пе-
риоды, а закрепление приобретенных особен-
ностей возможно связано с эпигенетическими 
механизмами закрепления вновь сформиро-
вавшихся межнейронных контактов.
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