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Вивчення ембріогенезу діафрагми і легень у нормі й при природженій діафрагмальній грижі (ПДГ) має 
важливе значення для розуміння патогенезу цього захворювання та вдосконалення лікування новонаро-
джених дітей із цією критичною вадою розвитку.

Мета – проаналізувати особливості ембріогенезу діафрагми і легень у нормі та при ПДГ, а також меха-
нізми розвитку легеневої гіпертензії в новонароджених.

Розглянуто основні етапи формування діафрагми, зокрема, розвиток поперечної перегородки, плевро-
перитонеальних складок, міграцію клітин-попередників м’язів і формування діафрагмального нерва. Про-
аналізовано порушення ембріогенезу, що призводять до виникнення різних типів ПДГ, зокрема, роль ге-
нетичних чинників, аномалій розвитку плевроперитонеальних складок, поперечної перегородки і міграції 
м’язових клітин. Висвітлено етапи нормального розвитку легень від ембріональної стадії до альвеоляри-
зації та молекулярні механізми, що регулюють цей процес. Особливу увагу приділено патофізіології ПДГ, 
насамперед розвитку легеневої гіпоплазії, порушенню альвеоляризації та зменшенню площі газообміну. 
Проаналізовано механізми виникнення легеневої гіпертензії, зокрема, ремоделювання легеневих судин, 
порушення їхньої вазореактивності та недостатній розвиток судинного русла. Узагальнено дані експери-
ментальних досліджень на тваринних моделях і клінічних спостережень щодо взаємозв’язку між дефектом 
діафрагми, гіпоплазією легень і легеневою гіпертензією.

Висновки. Дослідження ембріогенезу діафрагми дає змогу краще зрозуміти механізми формування 
ПДГ. Незважаючи на виявлення численних генів, асоційованих із розвитком дефектів діафрагми, патоге-
нез ПДГ залишається остаточно не з’ясованим. Взаємозв’язок між порушенням розвитку легень і дефек-
том діафрагми потребує подальшого вивчення. Розуміння механізмів легеневої гіпоплазії та легеневої 
гіпертензії є ключовим для розроблення нових підходів до лікування і поліпшення результатів у ново-
народжених із ПДГ.
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Вступ
Природжена діафрагмальна грижа (ПДГ) є однією 

з найтяжчих природжених вад розвитку з частотою 
1:3000 живонароджених дітей [36,37]. Дотепер рі-
вень смертності при ПДГ у світі залишається висо-
ким – 40–85% [36]. Вада характеризується дефектом 
діафрагми з герніацією органів черевної порожнини 
в грудну клітку, із виникненням гіпоплазії легень 
і легеневої гіпертензії, які є основною причиною за-
хворюваності та смертності в новонароджених па-
цієнтів із ПДГ [36].

Вивчення ембріогенезу діафрагми і легень у нор-
мі, а також при ПДГ, з розвитком легеневої гіпопла-
зії і легеневої гіпертензії має важливе клінічне зна-
чення для дитячих хірургів для розроблення 
стратегії і тактики лікування новонароджених дітей 
із цією критичною вадою розвитку.

Мета дослідження – проаналізувати ембріогенез 
діафрагми, легень у нормі та при ПДГ у плодів; ви-
вчити механізми виникнення легеневої гіпертензії 
при цій патології у новонароджених дітей як важли-
ві чинники перинатального супроводу та лікування 
плодів і новонароджених дітей із цією патологією.

Нормальний ембріогенез діафрагми. Основні 
структури діафрагми закладаються на ранніх термі-
нах гестації (між 3 і 10-м тижнями), тісно пов’язані 
з формуванням порожнин тіла і походять від чоти-
рьох попередників: поперечної перегородки, двох 

плевроперитонеальних складок, шийних міотомів 
і дорсальної брижі [36]. Поперечна перегородка 
утворює сухожильний центр, а дві плевроперитоне-
альні складки ростуть медіально, щоб приєднатися 
до нього. Задньомедіальна частина утворена з до-
рсальної брижі, яка містить аорту, нижню порож-
нисту вену і стравохід. Ніжки діафрагми утворю-
ються внаслідок міграції міобластів до цієї 
дорсальної брижі. Третій, четвертий і п’ятий шийні 
міотоми утворюють діафрагмальну мускулатуру 
[37]. Природжені вади виникають через нерозвине-
ність плевроперитонеальних складок, оскільки не-
має каркасу для розвитку м’язів [36].

Процес можна поділити на кілька етапів, наведе-
них нижче [40]. Усі згадані терміни гестаційного 
віку наведено для розвитку щурів, якщо не вказано 
інше.

Розвиток поперечної перегородки (septum 
transversum). На 8-му добу ембріонального розви-
тку (E8) у щура ембріон починає гаструляцію, фор-
муючи фактично плоский трилімінарний диск (3–
4‑й тиждень гестації в  людини). Подальший 
швидкий ріст краніальної нейральної складки та 
інвагінація передньої кишки радикально змінюють 
форму ембріона. Передбачувана поперечна перего-
родка (septum transversum), яка спочатку розташо-
вана на передньому кінці ембріона (де з’єднуються 
вісцеральний жовтковий мішок і амніон), зміщуєть-
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ся так, що її положення щодо серця змінюється 
з рострального на каудальне. У своєму остаточному 
положенні поперечна перегородка розташовується 
каудально від серця і рострально від пупка [4].

Розділення порожнин тіла. Унаслідок ембріональ-
ного згинання поперечна перегородка розташована 
так, що частково ділить внутрішньоембріональну по-
рожнину на плевроперикардіальну і перитонеальну 
порожнини. У наступні доби формується складна 
мережа складок, яка розділяє плевроперикардіальну 
порожнину на окремі – плевральну і перикардіальну 
порожнини. На цьому етапі плевральна порожнина 
ще сполучена з перитонеальною через плевроперито-
неальні канали (PPC) [33]. Відокремлення цих двох 
порожнин відбувається між 14 і 16-ю добою і є завер-
шальним етапом формування основи діафрагми. Се-
рія зображень скануючого електронного мікроскопа, 
опублікованих D. Kluth та співавт. [25,26], чудово ілю-
струє закриття PPC (рис. 1).

Мережі складок, що відокремлюють порожнини 
тіла, взаємопов’язані. Термін «плевроперитонеальна 
складка» (PPF) часто вживають для позначення 
транзиторної структури, що утворюється на 
з’єднанні плевроперикардіальних складок і попере-
чної перегородки [10]. PPF є парними, пірамідопо-
дібними структурами, що виступають із бічної стін-
ки тіла і зливаються медіально зі стравоходом. PPF 
повністю формується до 13,5 доби гестації щура; 
у людини ця структура чітко візуалізується з 4 до 
6-го тижня ембріогенезу. Хоча PPF насправді 
є структурою, обмеженою перикардом, плевраль-
ною і перитонеальною порожнинами, перевагу на-
дають терміну PPF через його відносну простоту. 
Міогенні клітини та аксони діафрагмального нерва, 
призначені для формування нейром’язового апара-
ту діафрагми, мігрують до PPF (рис. 1), і саме їхня 
проліферація і розподіл призводять до формування 
зрілої діафрагми [2].

Примітки: nt – нервова трубка; fl – передня кінцівка; h – серце; lu – легеня.

Рис. 1. Поперечний шийний зріз на 13,5 добу в щурів, що демонструє плевроперитонеальні складки (PPF) (A). Ділянка, 
виділена рамкою на (A), зображена в збільшенні (B), де видно парні PPF (*) з їхнім трикутним профілем. Імуногістохі-
мічне забарвлення (C) позначає клітини м’язових попередників і діафрагмальний нерв (стрілка) у складі PPF. Pax3-
позитивні м’язові попередники і діафрагмальний нерв також спостерігаються під час їхнього розростання відносно 
положення PPF на 15-ту добу (D), далі на 15,5 добу (E), аж до повного заселення діафрагми на 17-ту добу (F) [25,26]
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Мускуларизація діафрагми. Це – стадія розви-
тку діафрагми, яка, можливо, найкраще вивчена 
і зазнала значного перегляду порівняно з попере-
дніми спробами описати ембріогенез діафрагми. 
Раніше вважалося, що мускулатура діафрагми по-
ходить із м’язових шарів стінки тіла [39,41]. Однак 
завдяки можливості імунологічного забарвлення 
білків, що контролюють розвиток, і широкому ви-
користанню трансгенних мишей стало можливим 
детально відстежувати процес м’язової диференці-
ації діафрагми та з’ясувати її справжнє походжен-
ня. Спершу стало очевидно, що мускулатура діа-
фрагми має відмінне походження від м’язів стінки 
тіла, коли в мишей інактивований рецептор тиро-
зинкінази c-met [5]. Білок-рецептор, закодований 
геном c-met, є необхідним для деламінації та мігра-
ції клітин-попередників м’язів (MPCs) із сомітів; 
у мишей із нульовим мутантом c-met діафрагма 
практично не має м’язів, тоді як м’язи стінки тіла 
нормальні. Фенотип таких мишей свідчить, що діа-
фрагму населяє окрема, мігруюча популяція MPCs. 
Цей висновок додатково підтверджується тим, що 
MPCs діафрагми експресують Lbx1 – транскрип-
ційний чинник, наявний лише в мігруючих MPCs 
[19]. Отже, замість того щоб бути похідною вен-
трально проєктованої частини гіпаксіальної міо-
томної тканини, яка формує мускулатуру стінки 
тіла, діафрагма формується мігруючою популяцією 
MPCs, що походить із латерального дермоміотом-
ного краю, аналогічно MPCs, що населяють кінців-
ки [4]. Крім того, імунологічний аналіз м’язової 
диференціації діафрагми в щурів вказує на відсут-
ність внеску MPCs із стінки тіла [10]. З цього до-
слідження видно, що клітини-попередники м’язів, 
мігруючи до PPF, проліферують і розходяться від 
відносного положення PPF у діафрагмі, розташо-
вуючись по всій структурі. Цей процес відбуваєть-
ся між 15 і 17-ю добою гестації в щурів. Паралельно 
з м’язовою диференціацією діафрагми діафраг-
мальний нерв також проєктується до PPF, звідки 
розгалужується в трьох напрямках, а його колате-
ральні гілки іннервують усю діафрагму [18].

Підсумовуючи, під час ембріонального згинання 
і розділення порожнин тіла формується базова 
структура діафрагми. Потім її населяють мігруючі 
клітини-попередники м’язів і діафрагмальний 
нерв, які спрямовуються до PPF; саме з цього від-
носного положення в діафрагмі ці компоненти роз-
ходяться, населяючи всю тканину. М’язи діафраг-
ми, сполучна тканина, центральне сухожилля 
і діафрагмальний нерв інтегруються в єдину функ-
ціональну структуру [23] (рис. 2). Цей процес за-

вершується до 17-ї доби гестації в щурів, і незаба-
ром після цього починаються фетальні дихальні 
рухи [27]. Це приблизно відповідає 10-му тижню 
ембріогенезу людини.

Аномальний ембріогенез діафрагми. ПДГ охо-
плює кілька фенотипів, що виникають через різні 
дефекти розвитку діафрагми [1] (рис. 3). Найчастіше 
ПДГ проявляється як герніація вмісту черевної по-
рожнини в грудну клітку через отвір у діафрагмі. 
Абдомінальний вміст також може герніювати через 
локалізовані ділянки діафрагми, які містять сполуч-
ну тканину, але не мають м’язів, що призводить до 
формування гриж, оточених сполучнотканинними 
«мішками» (некомунікуючі дефекти діафрагми). 
Грижі, з мішками чи без них, можуть виникати як 
через м’язові ділянки діафрагми, так і через цен-
тральний сухожилок [27]. Інший тип дефекту (який 
клінічно часто називають евентрацією) є дефектом 
м’язової тканини, при якому велика ділянка склада-
ється з нем’язової сполучної тканини, що аномально 
піднімається високо в грудну порожнину.

Механізми, що регулюють розвиток різних дефек-
тів діафрагми, лише починають з’ясовуватися, зде-
більшого завдяки in vivo дослідженням мишей, фар-
макологічно або генетично модифікованих. 
Утворення отвору в місці, де зазвичай розвивається 
м’яз діафрагми, пов’язують із дефектами розвитку 
PPF, які дають початок сполучнотканинній м’язовій 
тканині та центральному сухожилку; до цього про-
цесу причетні зменшена проліферація, підвищений 
апоптоз, порушення міграції і зміни диференціації 
фібробластів PPF [11,13,32].

Генетичні дефекти поперечної перегородки також 
можуть бути джерелом ПДГ [7]. Механізм розвитку 
гриж із мішками нещодавно з’ясований через гене-
тичну інактивацію Gata4 у мишей [9]. Це досліджен-
ня свідчить, що грижові мішки формуються через 
розвиток локалізованих ділянок, позбавлених по-
передників м’язів (через зменшену проліферацію 
і підвищений апоптоз), що призводить до виникнен-
ня ділянок без м’язових волокон, які механічно 
слабші за оточуючу м’язову діафрагму, у результаті 
чого виникає герніація. Утворення повністю 
безм’язової діафрагми або гемідіафрагми може від-
бутися через невдалу міграцію попередників м’язів 
із сомітів до PPF [10]. Взаємодія з тканинами, роз-
ташованими близько до діафрагми, також може 
спричиняти розвиток ПДГ. Наприклад, грижові де-
фекти центрального сухожилка можуть виникати, 
коли діафрагма не відділяється від підлягаючої пе-
чінки під час розвитку [47]. Показано, що аномаль-
ний морфогенез передньої кишки в щурів викликає 
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дефекти діафрагми, що призводять до виникнення 
грижі [15]. Отже, існує кілька варіантів розвитку, які 
можуть призводити до дефектів діафрагми.

Складнощі раннього розвитку діафрагми є зна-
чною перешкодою для з’ясування, чи спільні шляхи 

або процеси лежать в основі розвитку ПДГ. Хоча три 
ембріональні структури (соміти, PPF і поперечна пе-
регородка) відіграють життєво важливу роль у роз-
витку діафрагми, інші структури, такі як постпечін-
кова мезенхімальна пластина (PHMP), також можуть 

Рис. 2. Розвиток діафрагми та її дефекти: A – нормальний розвиток діафрагми миші. Плевроперитонеальні складки 
(PPF; зелений колір) дають початок сполучній тканині м’яза та центральному сухожилку. Соміти (червоний колір) 
дають початок м’язам. Поперечна перегородка (сірий колір), імовірно, дає початок клітинам центрального сухо-
жилка, але це формально не перевірено. Стадія ембріонального розвитку вказана над кожним репрезентативним 
зображенням для миші та людини; Б – розвиток ПДГ з отвором (втрата м’язової і сполучної тканини), що дає змогу 
абдомінальному вмісту грижувати в грудну порожнину. Загалом вважається, що це є наслідком дефектів клітин PPF; 
В – розвиток ПДГ із нем’язовим сполучнотканинним «мішком» (некомунікуючого дефекту), який вкриває грижовий 
вміст. В одному випадку показано, що це є наслідком генетичних дефектів PPF, які призводять до формування ді-
лянок без м’язів, що дають змогу виникненню грижі [30]; Г – розвиток діафрагми, що позбавлена м’язів зліва. 
Нем’язова гемідіафрагма також може розвиватися справа. Для всіх дефектів діафрагми розміри і локалізація можуть 
варіювати [23]
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бути важливими [11]. У літературі розходяться думки 
щодо ідентичності багатьох цих структур, особливо 
PPF і PHMP, через тривимірну складність ділянки, 
відсутність унікальних молекулярних маркерів і рід-
кісне використання генетичних реагентів (напри-
клад, алелі Cre) для маркування та відстеження долі 
цих структур під час розвитку. Більшість досліджень 
побудовані на аналізі гістологічно забарвлених зрізів, 

орієнтація яких не уніфікована. Подальший прогрес 
забезпечено аналізом ембріонів у цілому, де структу-
ри, що дають початок діафрагмі, марковані специфіч-
ними антитілами або алелями Cre.

Нормальний ембріогенез легень. Ембріогенез 
легень є складним, багатоетапним процесом, і по-
рушення будь-якого з етапів розвитку може призво-
дити до формування легеневих дефектів [16].

Рис. 3. Анатомія діафрагми людини на момент народження і типи дефектів діафрагми. Анатомія і локалізація дефектів 
діафрагми показані з краніального погляду, при цьому передня частина (в ембріоні – вентральний регіон) – зверху, а 
задня (дорсальний регіон у ембріоні) – знизу. A – нормальна діафрагма (зверху). Різні типи дефектів діафрагми (знизу). 
Перший ряд дефектів демонструє різні типи грижі Bochdalek. Другий ряд показує інші типи гриж, у т.ч. з передньо-бо-
ковими і передньо-парастернальними дефектами, які вважаються грижами Morgagni. Б – різні дефекти діафрагми із 
заднього погляду [1]
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Процес починається з розростання у вентраль-
ному напрямку передньої кишки з вентральної 
ендодерми. Ця легенева брунька подовжується 
і розгалуджується, що відбувається за характер-
ним відтворюваним шаблоном, заснованим на по-
слідовності Фібоначчі, разом із подальшими по-
слідовними багатоплощинними періодичними 
обертаннями [31], які контролюються численними 
шляхами, у т.ч. фактором росту фібробластів, Wnt, 
sonic hedgehog, трансформуючим фактором 
росту-β і кістковим морфогенетичним білком [20]. 
Первинні бруньки зазнають додаткового гілкуван-
ня для формування численних дистальних трубок 
під час псевдозалозистої стадії, а трубки подовжу-
ються під час каналікулярної фази. На пізніх ста-
діях розвитку легень дистальні дихальні шляхи 
формують критично важливі відділи для газооб-
міну.

У середніх і пізніх термінах гестації легені вступа-
ють у саккулярну фазу, під час якої дистальні ди-
хальні шляхи формують примітивні саккули, а епі-
телій дихальних шляхів починає секретувати 
сурфактант.

Остаточна стадія розвитку легень, альвеоляри-
зація, починається ще до народження і триває 
протягом неонатального періоду та більшої части-
ни дитинства в людини, відповідно до загального 
росту організму. Перший етап альвеоляризації, 
відомий як первинна септація, полягає в тому, що 
саккули дихальних шляхів стають тоншими, збли-
жуючи епітелій із судинною системою легені, фор-
муючи базову одиницю для газообміну. Надалі 
альвеоли дозрівають у процесі вторинної септації, 
під час якої кілька септ ростуть усередину від сті-
нок кожної альвеоли. Кожна септа містить два епі-
теліальні шари з центральним ядром, що включає 
одну капілярну судину та мезенхімальні компо-
ненти, зокрема міофібробласти й еластин, а також 
інші компоненти позаклітинного матриксу. Мігра-
ція та диференціація міофібробластів в альвеоляр-
них септах є критично важливою [6], хоча це досі 
погано вивчений аспект ембріогенезу легень.

Процес вторинної септації значно збільшує пло-
щу поверхні для газообміну в легенях, і оскільки він 
відбувається безпосередньо перед народженням 
і триває після нього, то є перспективною мішенню 
для розроблення терапевтичних втручань у пацієн-
тів із ПДГ та іншими неонатальними захворювання-
ми легень (рис. 4) [16].

Патофізіологія ПДГ. Легенева гіпоплазія і пору-
шення альвеоляризації при ПДГ. ПДГ супроводжу-
ється легеневою гіпоплазією і легеневою гіпертен-

зією, тяжкість яких визначає ранню смертність або 
виживання.

Легені в пацієнтів із ПДГ виглядають незрілими, 
із потовщеними альвеолярними стінками і збільше-
ною інтерстиціальною тканиною, що ефективно 
зменшує об’єм альвеол і площу для газообміну [42]. 
Неповне прорідження легеневої мезенхіми, зумов-
лене дефектом апоптозу, а не справжньою незріліс-
тю, запропоноване як механізм на основі клітинних 
моделей [24,46].

На дрібнішому структурному рівні легені пацієн-
тів із ПДГ характеризуються нездатністю встанови-
ти необхідний тісний зв’язок між епітелієм, що 
контактує з повітрям, та аномально диференційова-
ними і зменшеними мезенхімальними судинами, які 
переносять кров, що повинна бути оксигенована для 
виживання [22,38]. Недостатня спільна диференці-
ація легеневого епітелію та компонентів мезенхі-
мального відділу може призводити до неефективно-
го газообміну – фінального спільного механізму 
летальності при ПДГ.

Більшість механістичних уявлень про легеневі 
дефекти при ПДГ отримані з досліджень тварин-
них моделей, особливо генетичних моделей з ано-
маліями діафрагми і легень [17]. Також цінну ін-
формацію надають хірургічні моделі на вівцях 
і кроликах, що дають змогу досліджувати механіч-
ний вплив герніації абдомінального вмісту на леге-
ню і тестувати інтервенційні стратегії, тоді як тера-
тогенна модель нітрофену значною мірою імітує 
людський стан, хоча її застосування обмежене, 
оскільки нітрофен не вважається причиною ПДГ 
у пацієнтів [45]. Дефіцит альвеоляризації спосте-
рігається при ПДГ після введення нітрофену, але 
його можна поліпшити антенатальною терапією 
кортикостероїдами. Дослідження на людях є склад-
нішими через клінічні труднощі в отриманні від-
повідних патологічних зразків, оскільки більшість 
немовлят із ПДГ проходять інтенсивні вентиляцій-
ні втручання, які порушують природну архітектуру 
легені. Основні бронхіальні відгалуження є нор-
мальними в патологоанатомічних зразках гіпопла-
зованих легень при ПДГ; проте кількість проміж-
них бронхіальних гілок часто значно зменшена 
в легені з боку грижі та меншою мірою в контрала-
теральній легені, яка порівняно зберігає потенціал 
швидшого росту і повної диференціації під час гес-
тації [12,35].

Лише небагато існуючих альвеол легень при ПДГ 
мають нормальну структуру. Дослідження розвитку 
легень, у яких оцінено альвеоляризацію за такими 
показниками, як середній лінійний інтервал і щіль-
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ність перегородок [44], підтверджують, що пацієнти 
з ПДГ ніколи не досягають повної кількості повітро-
носних гілок або просторів, незважаючи на альвео-
лярне ділення після народження [3].

Васкуляризація порушена більшою мірою, ніж 
альвеолярний ріст. Проте, оскільки зрілість альве-
ол триває протягом дитинства, існує тривалий пе-
ріод, у якому можна поліпшити диференціацію 
і функцію легень у пацієнтів, що вижили після ПДГ. 
Питання полягає в тому, чи можна поліпшити ди-
ференціацію постнатально, впливаючи на сигналь-
ні шляхи, залучені до процесу альвеоляризації.

Легенева гіпертензія, асоційована з ПДГ. Осно-
вним чинником смертності в немовлят із ПДГ є ле-
генева гіпертензія, яка характеризується аномаль-
ним розвитком ендотелію та гладкої мускулатури 
судин, що супроводжується нездатністю судинної 
гладкої мускулатури нормально розслаблятися піс-
ля народження [34].

Причина легеневої гіпоплазії при ПДГ залиша-
ється недостатньо вивченою. Keijzer та співавт. 
пропонують гіпотезу подвійного ураження на 
основі моделі на щурах, згідно з якою, легенева гі-
поплазія є  наслідком двох ушкоджень. Перше 
ушкодження уражує обидві легені до формування 
діафрагми, а друге – іпсилатеральну легеню після 
дефектного розвитку діафрагми внаслідок втру-
чання з боку грижових абдомінальних органів [24]. 
Це призводить до зменшення гілкування бронхіол, 
що спричиняє ацинарну гіпоплазію. Зменшується 
кількість термінальних бронхіол і потовщуються 
альвеолярні перегородки. У тваринних моделях 
відзначається недостатня кількість сурфактантних 
фосфоліпідів і білків, що відповідно зумовлює не-
зрілість легень [8,29].

Ремоделювання легеневих судин, яке характери-
зується збільшенням товщини медії, адвентиції та 
загальної стінки легеневих артерій унаслідок 
гіперм’язовості, має важливе значення. Дефіцит ле-
геневої судинної мережі та структурні зміни судин 
є складовими стійкої легеневої гіпертензії при ПДГ 
[14,43]. Легенева гіпертензія при ПДГ часто не від-
повідає на вазодилататорну терапію, що може бути 
зумовлено порушенням легеневої вазореактивності. 
У нещодавньому дослідженні Horn-Oudshoorn та 
співавт. проведено порівняння фетоплацентарної 
вазореактивності між плацентою здоровою і пла-
центою, ураженою ПДГ, та встановлено, що артерії 
при ПДГ сильніше скорочуються у відповідь на аго-
ніст тромбоксану А2 і слабше розширюються у від-
повідь на брадикінін і натрій нітропрусид порівняно 
зі здоровими артеріями. Фетоплацентарні та легене-

ві артерії мають багато спільних рис, хоча плацента, 
на відміну від легень, не іннервується. Подальші до-
слідження фетоплацентарних артерій можуть допо-
могти прогнозувати судинні терапевтичні відповіді 
серед немовлят із ПДГ [21].

Висновки
Вивчення ембріогенезу діафрагми в нормі та при 

патології дає змогу створити гіпотетичну модель по-
ходження ПДГ.

У дослідженнях на тваринних моделях виявлено 
багато генів, здатних спричиняти дефекти діафраг-
ми, навіть гени, для яких існують переконливі екс-
периментальні докази ролі у виникненні ПДГ у ми-
шей, характеризуються неповною пенетрантністю 
щодо ПДГ.

Взаємозв’язки між порушеним розвитком легень 
і дефектом діафрагми під час ембріогенезу досі не 
повністю пояснені. Необхідні додаткові досліджен-
ня для кращого розуміння патогенезу і розроблення 
ефективних профілактичних заходів.

Розуміння механізмів патофізіології ПДГ, особли-
во гіпоплазії легень, легеневої гіпертензії, має вирі-
шальне значення для розроблення нових підходів 
і ефективного лікування цієї критичної вади, через 
їхній значний вплив на рівні захворюваності 
й смертності.

Автор заявляє про відсутність конфлікту інте
ресів.
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