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Вступ. Морфологія плаценти (хоріона) змінюється протягом 
вагітності. Котиледон є розгалуженням однієї стовбурової 
ворсини на зрілі проміжні ворсини та термінальні ворсини. 
Порушення формування хоріона призводили до плацентар-
ної дисфункції та внутрішньоутробної загибелі плода. Фор-
мування хронічної плацентарної недостатності при корона-
вірусній хворобі (COVID-19) у матері у другому триместрі 
вагітності спонукало нас провести це дослідження. Вибір 
термінів гестації у нашому дослідженні був пов’язаний зі 
структурними змінами ворсинчастого хоріона які припада-
ють на кінець другого та початок третього триместрів ва-
 гітності. Мета: визначити патоморфологічні зміни плаценти 
жінок, які перехворіли COVID-19 на 19-32 тижнях гестації.

Методи дослідження. Матеріал дослідження – 52 пла-
центи живонароджених доношених немовлят, матері яких 
перехворіли на коронавірусну хворобу, підтверджену пози-

тивним ПЛР тестом (визначення РНК SARS-CoV-2). І група – плаценти при COVID-19 у вагіт-
ної на 19-25 тижнях гестації, ІІ група – на 26-32 тижнях. Отримані результати порівнювали 
з контрольною групою (n=30; плаценти жінок при фізіологічних пологах за 2017-2018 рр.). 
Використовувалися макроскопічний, мікроскопічний, морфометричний та статистичний ме-
тоди дослідження.

Результати. При мікроскопічному дослідженні плацент І та ІІ груп виявлявся хоріоамніо-
ніт: n=20 (76,9% (95% ДІ: 58,2%-91,3%)) та n=16 (61,5% (95% ДІ: 41,5%-79,7%)), р1-

2=0,23; базальний децидуїт: n=24 (92,3% (95% ДІ: 78,4%-99,4%)) та n=26 100% (95% 
ДІ: 92,9%-100%); р1-2=0,15, відповідно. Плаценти при COVID-19 у матері на 19-32 тижнях 
вагітності характеризувалися ексудативним запаленням помірної вираженості з переважною 
інфільтрацією базальної пластинки; БД (+); р1-2=0,01. Відсоток стовбурових та зрілих про-
міжних ворсин у І та ІІ групах склав 42,3 [37; 47] та 24,2 [23; 26], відповідно, р1-2=0,0001, 
проти групи порівняння – 7,7 [7; 9]; при зменшеній кількості термінальних ворсин в обох 
групах – 100% (95% ДІ: 92,9%-100%). Виявлялася затри мка дозрівання хоріона: у І групі 
–  збільшення відсотку фіброзованих стовбурових ворсин, при гіпоплазії зрілих проміжних 
та термінальних ворсин 16,5 [12; 21]. У ІІ групі наявні зрілі проміжні ворсини, при гіпоплазії 
термінальних ворсин – 16,8 [10; 25] проти 25,6 [21; 29] у групі порівняння, р<0,001. 

Висно вки: COVID-19 у вагітної у другому та на початку третього семестрів є фактором ризику 
виникнення структурних змін ворсинчастого хоріона – гіпоплазії зрілих проміжних та терміналь-
них ворсин. Порушення дозрівання хоріона спричинено ураженням коронавірусом SARS-CoV-2 
ворсин (некроз ендотелію, проліферативні зміни м’язової оболонки, облітерація просвіту арте-
ріол, фіброз строми ворсин), існуючих на термін інфікування. Ремоделювання судин, яке є про-
лонговане у часі та обумовлене тривалістю та зміною фаз запального процесу, пояснює форму-
вання хронічної плацентарної недостатності, яка може проявитися клінічно та стати причиною 
внутрішньоутробної гіпоксії плода саме зі збільшенням тривалості постковідного інтервалу.
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Introduction. The morphology of the placenta (chorion) 
changes during pregnancy. Immature intermediate villi formed 
during the fi rst two trimesters are developmental steps to-
wards the stem villi. A cotyledon is the branching of a single 
stem villus into mature intermediate villi and terminal villi. Vil-
lous maturation disorders led to placental dysfunction, fetal 
growth retardation and intrauterine asphyxia. The formation 
of placental insuffi  ciency in the case of coronavirus disease 
(COVID-19) in the mother in the second trimester of pregnan-
cy prompted us to conduct this study. The choice of gestation 
periods in our study was related to the structural changes of 
the villous chorion that occur at the end of the second and the 
beginning of the third trimester of pregnancy. Purpose: to de-
termine pathomorphological changes in the placenta of women 
who contracted COVID-19 at 19-32 weeks of gestation.

Research methods. The research material is 52 placentas of live-born full-term infants whose 
mothers contracted the coronavirus disease, confi rmed by a positive PCR test (determination of 
SARS-CoV-2 RNA). Group I - placentas with COVID-19 in a pregnant woman at 19-25 weeks of 
gestation, group II - at 26-32 weeks.  The obtained results were compared with the control group 
(n=30; placentas of women during physiological childbirth in 2017-2018). Macroscopic, micro-
scopic, morphometric and statistical research methods were used.

Results. Chorioamnionitis was detected during microscopic examination of placentas of groups 
I and II: n=20 (76.9% (95% CI: 58.2%-91.3%)) and n=16 (61.5% (95% CI: 41.5%-79.7%)), 
p1-2=0.23; basal deciduitis: n=24 (92.3% (95% CI: 78.4%-99.4%)) and n=26 100% (95% CI: 
92.9%-100%), p1-2 =0.15, respectively. The placenta with COVID-19 in the mother at 19-32 
weeks of pregnancy was characterized by exudative infl ammation of the basal plate: basal decid-
uitis (+); p1-2=0.01. The percentage of stem and mature intermediate villi in groups I and II was 
42.3 [37; 47] and 24.2 [23; 26], respectively; p1-2=0.0001, with a reduced number of terminal 
villi in both groups – 100% (95% CI: 92.9%-100%). A  defi ciency of mature intermediate villi 
and distal villous immaturity delay of the chorion were revealed: in the group І, the percentage 
of fi brotic stem villi increased, with defi ciency of mature intermediate villi and terminal villi   16.5 
[12; 21]. In the group II there are mature intermediate villi with defi ciency of terminal villi  16.8 
[10; 25] against 25.6 [21; 29] in the comparison group, p<0.001.

Conclusions.  COVID-19 in a pregnant woman in the second and early third semesters is a risk 
factor for the occurrence of structural changes in the villous chorion – defi ciency of mature in-
termediate villi and distal villous immaturity delay. Villous maturation disorders is caused by the 
SARS-CoV-2 coronavirus damage to the villi (endothelial necrosis, proliferative changes in the 
smooth muscle, obliteration of the lumen of the arterioles, fi brosis of the villus stroma) existing 
at the time of infection. Remodeling of blood vessels, which is prolonged in time and due to the 
duration and change of phases of the infl ammatory process, explains the formation of chronic 
placental insuffi  ciency, which can manifest itself clinically and become the cause of intrauterine 
hypoxia of the fetus precisely with the increase in the duration of the post-COVID interval.

Keywords: C OVID-19, SARS-CoV-2, Pregnancy, Placenta, Chorionic villi.
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Вступ
Spike Protein оболонки коронавіруса SARS-
CoV-2, збудника коронавірусної хворо-
би (COVID-19), зв’язується з рецептором 
(angiotensin-converting enzyme 2, ACE2) клі-
тин багатьох органів з високим рівнем екс-
пресіі ферменту ACE2 [1, 2]. Незважаючи на 
те, що плацента є органом зі зниженим рів-
нем активності (коекспресії) та концентрації 
протеїну ангіотензинперетворюючого фер-
менту ІІ типу (ACE2) та трансмембранної се-
ринової протеази типу 2 (TMPRSS2) [3], ко-
ронавірус (SARS-CoV-2) потрапляє у клітину, 
пошкоджує ендотелій (фаза альтерації), що 
проявляється некротичними змінами у ендо-
телії судин [4]. У відповідь на загибель клітин 
[1] активуються макрофаги та нейтрофіли 
(фаза ексудації), активуються тромбоцити, з 
подальшим порушенням мікроциркуляції [5, 
6] та, як наслідок, активації фібробластів – 
розвиток фіброзу. За свідченнями науковців 
COVID-19 у другому триместрі вагітності є 
фактором ризику формування хронічної пла-
центарної недостатності, пов’язаної з фазою 
проліфераціі з наступним фіброзуванням: ар-
теріолосклерозом артеріол стовбурових вор-
син, фіброзуванням строми ворсин та обліте-
рацією міжворсинчастого простору [4, 7], що 
підвищує вірогідність мальперфузії материн-
ських судин у плаценті [8]. Також, незважа-
ючи на бар’єрні механізми плаценти [9, 10], 
зустрічаються випадки внутрішньоутробного 
інфікування плода [11, 12, 13, 14].

Плацента (хоріон) є тимчасовим органом, 
морфологія якого змінюється протягом ва-
гітності. Котиледон є структурною і функці-
ональною одиницею доношеної плаценти, 
він вміщує розгалуження однієї стовбурової 
ворсини [15]. Ріст хоріона відбувається з 
прогресуванням вагітності, причому різним 
її термінам притаманна наявність відпо-
відних ворсин. В перших двох триместрах 
вагітності формуються незрілі проміжні 
(ембріональні) ворсини, які є джерелом 
утворення стовбурових ворсин. У другому 
триместрі зі стовбурових формуються зрілі 
проміжні (напівстовбурові ворсини) і в тре-
тьому – з’являються термінальні ворсини 
[16, 17]. Достатня кількість останніх спо-
стерігається при доношеній вагітності та 
забезпечує задовільний стан плода. Пору-
шення формування хоріона призводить до 
плацентарної дисфункції, затримки росту 

плода та внутрішньоутробної його асфіксії 
[4, 7, 18]. Основні структурні зміни вор-
синчастого хоріона з формуванням стов-
бурових, напівстовбурових та терміналь-
них ворсин припадають на кінець другого 
та початок третього триместрів вагітності з 
чим і був пов’язаний вибір термінів гестації 
у нашому дослідженні.

Мета: визначити патоморфологічні зміни 
плаценти жінок, які перехворіли COVID-19 
на 19-32 тижнях гестації для вивчення мор-
фогенезу плацентарної дисфункції. 

Матеріали і методи
Матеріал дослідження – 52 плаценти живона-
роджених доношених немовлят, матері яких 
під час даної вагітності перехворіли на коро-
навірусну хворобу, підтверджену позитивним 
ПЛР тестом (визначення РНК SARS-CoV-2). 
Плаценти були отримані у відділенні патоло-
гічної анатомії НДСЛ «ОХМАТДИТ» МОЗ Укра-
їни у період з грудня 2020 по грудень 2022 
років. Плаценти жінок з гестозами вагітних до 
групи дослідження не включалися. 

Матеріал був розподілений на групи в за-
лежності від терміну захворювання: І гру-
па  – COVID-19 у матері на 19-25 тижнях 
гестації, ІІ група – COVID-19 на 26-32 тиж-
нях. Отримані результати порівнювали з 
контрольною групою (n=30; плаценти жі-
нок при фізіологічних пологах за 2017-2018 
рр.). Перебіг коронавірусної хвороби у ва-
гітних був легкий у 29 випадках, у 21 жін-
ки – середнє важкий та у двох вагітних був 
важкий перебіг хвороби з пневмонією. У 9 
випадках 1 групи та 7 випадках 2 групи був 
проведений кесарський розтин. Діти наро-
дилися з високими балами (8-9) за шкалою 
Апгар та негативним ПЛР-тестом (визначен-
ня РНК SARS-CoV-2). Використовувалися 
методи дослідження: макроскопічний, мі-
кроскопічний з фарбуванням гістологічними 
барвниками – гематоксиліном та еозином 
(ГЕ), MSB у модифікації Зербіно-Лукасевич 
(ПЧБ) для виявлення фібрину та колагено-
вих волокон. Імуногістохімічний метод за-
стосовували з використанням моноклональ-
них антитіл проти CD34 та гладком’язового 
актину для визначення стану ендотелію ар-
теріол, та м’язового шару. Для визначення 
кількості термінальних ворсин обчислюва-
ли їх число через мікроскоп в одному полі 
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Introduction
Spike Protein of the envelope of the SARS-
CoV-2 coronavirus, the causative agent of the 
coronavirus disease (COVID-19), binds to the 
receptor (angiotensin-converting enzyme 2, 
ACE2) of cells of many organs with a high level 
of ACE II enzyme expression [1, 2]. Despite 
the fact that the placenta is an organ with a re-
duced level of activity (co-expression) and pro-
tein concentration of angiotensin-converting 
enzyme type II (ACE II) and transmembrane 
serine protease type 2 (TMPRSS2) [3], the 
coronavirus (SARS-CoV-2) enters the cell and 
damages endothelium (phase of alteration), 
which was manifested by necrotic changes in 
the endothelium of vessels [4]. In response to 
cell damage [1], macrophages and neutrophils 
are activated (exudation phase), platelets are 
activated, with further disruption of microcircu-
lation [5, 6] and, as a result, activation of fi bro-
blasts  – the development of fi brosis. According 
to scientists, COVID-19 in the second trimester 
of pregnancy is a risk factor for the formation 
of chronic placental insuffi  ciency, associated 
with the proliferation phase with subsequent 
fi brosis: arteriolosclerosis of the arterioles of 
the stem villi, fi brosis of the stroma of the villi 
and obliteration of the intervillous space [4, 7], 
which increases the likelihood of malperfusion 
maternal vessels in the placenta [8]. Also, de-
spite the barrier mechanisms of the placenta 
[9, 10], there are cases of intrauterine infec-
tion of the fetus [11, 12, 13, 14].

The placenta (chorion) is a temporary organ 
whose morphology changes during pregnancy. 
The cotyledon is the structural and functional 
unit of the full-term placenta, it accommodates 
the branching of one stem villus [15]. The 
growth of the chorion occurs with the progres-
sion of pregnancy, and the presence of corre-
sponding villi is inherent in its various terms. 
In the fi rst two trimesters of pregnancy, imma-
ture intermediate (embryonic) villi are formed, 
which are the source of the formation of stem 
villi. In the second trimester, mature intermedi-
ate (semi-stem villi) are formed from stem villi, 
and in the third, terminal villi appear [16, 17]. 
A suffi  cient amount of the latter is observed in 
full-term pregnancy and ensures a satisfacto-
ry condition of the fetus. Violation of chorion 
formation leads to placental dysfunction, fetal 
growth retardation and intrauterine asphyxia 
[4, 7, 18]. The main structural changes of the 

villous chorion with the formation of stem, ma-
ture intermediate and terminal villi occur at the 
end of the second and beginning of the third 
trimester of pregnancy, which was the reason 
for the choice of gestational dates in our study.

Purpose: To determine pathomorphological 
changes in the placenta of women who con-
tracted COVID-19 at 19-32 weeks of gestation 
to study the morphogenesis of placental dys-
function.

 Materials and methods
The material of the study is 52 placentas of 
live-born full-term infants whose mothers 
contracted the coronavirus disease during this 
pregnancy, confi rmed by a positive PCR test 
(determination of SARS-CoV-2 RNA). The pla-
centas were obtained in the Department of 
Pathological Anatomy of the NSСН “OHMAT-
DYT” Ministry of Health of Ukraine in the pe-
riod from December 2020 to December 2022. 
Placentas of women with gestosis of pregnant 
women were not included in the study group. 
The material was divided into groups depend-
ing on the duration of the disease: Group I 
– COVID-19 in the mother at 19-25 weeks 
of gestation, group II – COVID-19 at 26-32 
weeks. The obtained results were compared 
with the control group (n=30; placentas of 
women during physiological childbirth in 2017-
2018). The course of the coronavirus disease 
in pregnant women was mild in 29 cases, 21 
women had a moderately severe course, and 
two pregnant women had a severe course of 
the disease with pneumonia. Caesarean sec-
tion was performed in 9 cases of group I and 7 
cases of group II. Children were born with high 
Apgar scores (8-9) and a negative PCR test. 
Research methods were used: macroscop-
ic, microscopic with staining with histological 
dyes – hematoxylin and eosin (H&E), MSB for 
the detection of fi brin and collagen fi bers. To 
determine the number of terminal villi, their 
number was calculated through a microscope 
in one fi eld of view at a magnifi cation of 400. 
The immunohistochemical method: stained 
immunohistochemically for CD34 and smooth 
muscle actin to determine the condition of the 
endothelium of arterioles and the muscle lay-
er. To determine the percentage of stem and 
mature intermediate villi of the chorion, archi-
val photographs (×40) were upl oaded in JPEG 
format to ONLINE JPG TOOLS (onlinejpgtools.
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зору при збільшенні 400. Для визначення 
відсотку стовбурових та зрілих проміжних 
ворсин хоріона архівні фотографії (×40) за-
вантажували у форматі JPEG на ONLINE JPG 
TOOLS (onlinejpgtools.com/fi nd-dominant-
jpg-colors). У Microsoft Paint зафарбовували 
досліджувані гістологічні структури у колір, 
який відрізнявся від кольорів гістологічного 
забарвлення структур на фото (зелений). 
Зазначали кількість кольорів – 5, відсоток 
яких потрібно вирахувати. Відсоток кольору 
у фото є відсотком досліджуваної структу-
ри. Статистичний метод дослідження про-
водили з використанням пакету програм 
STATISTICA 8.0 (StatSoft, USA), серійний 
номер STA862D175437Q та MedStat серій-
ний номер 85684586. Для оцінки різниці 
між по рівнюваними середніми значеннями 
двох незалежних сукупностей при малих 
вибірках застосовували непараметричний 
U-критерій Манна-Уітні (Mann-Whitney U 
Test). Рангові дані наведені у форматі медіа-
на з нижнім та верхнім кварти  лями (Me [Q1; 
Q3]). Відмінності вважали статистично зна-
чущими, я кщо значення ймовірності було 
більше або рівне 95% (р ≤0,05).

Результати
Досліджувалися плаценти при COVID-19 у 
вагітної на 19-32 тижнях гестації. При ор-
ганометричному дослідженні достовірної 
різниці у масі плацент не було виявлено 
(р=0,90), у І групі цей показник склав 580 
[350; 990] та у ІІ – 551 [320; 750].

При мікроскопічному дослідженні пла-
цент І та ІІ груп (таб. 1; рис. 1) виявляв-
ся хоріоамніоніт: n=20 (76,9% (95% ДІ: 
58,2%-91,3%)) та n=16 (61,5% (95% ДІ: 
41,5%-79,7%)), р1-2=0,23; базальний деци-
дуїт: n=24 (92,3% (95% ДІ: 78,4%-99,4%)) 
та n=26 100% (95% ДІ: 92,9%-100%), 
р1-2=0,15, відповідно. Але достовірної різни-
ці між групами виявлено не було.

Ступінь вираженості прояву хоріоамніоні-
ту у І  групі оцінювалася (+) у 19,2% (95% 
ДІ: 6,2%-37,5%); (++) – 23,1% (95% ДІ: 
8,7%-41,8%); (+++) у 26,9% (95% ДІ: 
11,3%-46,2%); (++++) у 7,7% (95% ДІ: 
0,6%-21,6%) проти (+) 30,8% (95 % ДІ: 
14,2%-50,5%); (++) та (+++) – 11,5% 
(95% ДІ: 2,1%-27,2%) та (++++) 7,7% 

Таблиця 1

Патоморфологічні зміни плаценти при COVID-19 у матері на 19-32 тижнях вагітності

 Групи І (n=26) ІІ (n=26) P (Mann-
Whitney U-test)

Хоріоамніоніт
 n=20
76,9% 

(95% ДІ: 58,2%-91,3%)

 n=16
61,5% (95% ДІ: 41,5%-

79,7%)
 р1-2=0,23

Інтервілузит  n=6
 23,1% (95% ДІ: 8,7%-41,8%) 

n=6
23,1% (95% ДІ: 8,7%-41,8%) -

Вілузит n=3
11,5% (95% ДІ: 2,1%-27,2%)

n=2
7,7% (95% ДІ: 0,6%-21,6%) р1-2=0,68

Базальний децидуїт n=24
92,3% (95% ДІ: 78,4%-99,4%)

n=26
 100% (95% ДІ: 92,9%-100%) р1-2=0,15

Облітерація просвіту арте-
ріол

n=4
 15,4% (95%  ДІ: 4,0%-32,4%)

n=4
15,4% (95% ДІ: 4,0%-32,4%) р1-2=0,68

Проліферативні зміни в 
стінці артеріол

n=16
61,5% (95% ДІ: 41,5%-79,7%)

n=16
61,5% (95% ДІ: 41,5%-79,7%) р1-2=0,76

Тромбози капілярів термі-
нальних ворсин

 n=2
7,7% (95% ДІ: 0,6%-21,6%)

n=6
 23,1% (95% ДІ: 8,7%-41,8%) р1-2=0,12

Збільшення кількості синци-
тіальних вузликів

n=26
100% (95% ДІ: 92,9%-100%)

n=26
100% (95% ДІ: 92,9%-100%) -

Ангіоматоз термінальних 
ворсин

n=8
 30,8%(95% ДІ: 14,2%-50,5%)

n=12
46,2% (95% ДІ: 26,9%-66,1%) р1-2=0,16

  Інфаркти, облітерація 
міжворсинчастого простору

n=26
 100% (95% ДІ: 92,9%-100%)

n=26
100% (95% ДІ: 92,9%-100%) -

Гіпоплазія термінальних 
ворсин

n=26
100% (95% ДІ: 92,9%-100%)

n=26
100% (95% ДІ: 92,9%-100%) -

Примітка: (Mann-Whitney U Test) – статистична значущість відмінностей між групами; р<0,05
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com/fi nd-dominant-jpg-colors). In Microsoft 
Paint, the examined histological structures 
were painted in a color that diff ers from the 
color of the histological staining of the struc-
tures in the photo (green). The number of col-
ors was indicated – 5, the percentage of which 
needs to be calculated. The percentage of col-
or in the photo is the percentage of the stud-
ied structures. The statistical method of the 
study was carried out using the STATISTICA 
8.0 program package (StatSoft, USA), serial 
number STA862D175437Q and MedStat serial 
number 85684586. To assess the diff erence 
between the compared average values of two 
independent populations for small samples, 
the non-parametric Mann-Whitney U-test was 
used U Test). Rank data are presented in me-
dian format with lower and upper quartiles 
(Me [Q1; Q3]). Diff erences were considered 
statistically signifi cant if the probability value 
was greater than or equal to 95% (р ≤0,05).

The res  ults
Placentas with COVID-19 in mothers at 19-32 
weeks of gestation were studied. During the 
organometric study, no signifi cant diff erence in 

placenta mass was found (р=0.90), in the 1st 
group this indicator was 580 [350; 990] and in 
II – 551 [320; 750].Microscopi c examination 
of placentas of groups I and II (Table 1; Fig. 1) 
revealed chorioamnionitis: n=20 (76.9% (95% 
CI: 58.2%-91.3%)) and n=16 (61 .5% (95% 
CI: 41.5%-79.7%)), p1-2=0.23; basal decidu-
itis: n=24 (92.3% (95% CI: 78.4%-99.4%)) 
and n=26 100% (95% CI: 92.9%-100%), p1-2 
=0.15, respectively. But there was no signifi -
cant diff erence between the groups. 

The severity of chorioamnionitis in group I 
was estimated (+) in 19.2% (95% CI: 6.2%-
37.5%); (++) – 23.1% (95% CI: 8.7%-41.8%); 
(+++) in 26.9% (95% CI: 11.3%-46.2%); 
(++++) in 7.7% (95% CI: 0.6%-21.6%) ver-
sus (+) 30.8% (95% CI: 14.2%-50.5%); (++) 
and (+++) – 11.5% (95% CI: 2.1%-27.2%) 
and (++++) 7.7% (95% CI: 0.6% -21.6%) in 
the group II (Table 2). 

The expression of manifestations of basal de-
ciduitis in the 1st group was estimated (+) in 
15.4% (95% CI: 4.0%-32.4%); (++) – 50% 
(95% CI: 30.3%-69.7%); (+++) in 23.1% 

Table 1

Pa thomorphological changes of the placenta in case of COVID-19 
in the mother at 19-32 weeks of pregnancy

 Groups І (n=26) ІІ (n=26) P (Mann-
Whitney U-test)

Chorioamnionitis  n=20
76.9% (95% CІ: 58.2%-91.3%)

 n=16
61.5% (95% CІ: 41.5%-79.7%)  р1-2=0.23

Intervillositis  n=6
 23.1% (95% CІ: 8.7%-41,8%) 

n=6
23.1% (95% CІ: 8.7%-41,8%) -

Villitis n=3
11.5% (95% CІ: 2.1%-27.2%)

n=2
7.7% (95% CІ: 0.6%-21.6%) р1-2=0.68

Basal deciduitis n=24
92.3% (95% CІ: 78.4%-99.4%)

n=26
 100% (95% CІ: 92.9%-100%) р1-2=0.15

Obliteration of the lumen of 
arterioles

n=4
 15,4% (95%  CІ: 4.0%-32.4%)

n=4
15.4% (95% CІ: 4.0%-32.4%) р1-2=0.68

Proliferative changes in the 
wall of arterioles

n=16
61.5% (95% CІ: 41.5%-79.7%)

n=16
61.5% (95% CІ: 41.5%-79.7%) р1-2=0.76

Thrombosis of capillaries of 
terminal villi

 n=2
7.7% (95% CІ: 0.6%-21.6%)

n=6
 23.1% (95% CІ: 8.7%-41.8%) р1-2=0.12

An increase in the number of 
syncytial nodules

n=26
100% (95% CІ: 92.9%-100%)

n=26
100% (95% CІ: 92.9%-100%) -

Chorangiosis of terminal villi n=8
 30.8% (95% CІ: 14.2%-50,5%)

n=12
46.2% (95% CІ: 26.9%-66,1%) р1-2=0.16

 Infarction, obliteration of the 
intervillous space

n=26
 100% (95% CІ: 92,9%-100%)

n=26
100% (95% CІ: 92,9%-100%) -

Distal villous immaturity delay n=26
100% (95% CІ: 92.9%-100%)

n=26
100% (95% CІ: 92.9%-100%) -

Note: (Mann-Whitney U Test) – statistical signifi cance of diff erences between groups; p<0.05
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(95% ДІ: 0,6%-21,6%) у ІІ групі (Таб.2). 

Вираженість проявів базального деци-
дуїту у І групі оцінюв алася (+) у 15,4% 
(95% ДІ: 4,0%-32,4%); (++) – 50% (95% 
ДІ: 30,3%-69,7%); (+++) у 23,1% (95% 
ДІ: 8,7%-41,8%); (++++) у 3,8% (95% 
ДІ: 0,0%-15,1%) проти (+) 25% (95% ДІ: 
46,2%-66,1%); (++) 23,1% (95% ДІ: 8,7%-
41,8%) та (+++) і (++++) по 15,4% (95% 
ДІ: 4,0%-32,4%) у ІІ групі. Причому досто-
вірна різниця між групами відмічалася лише 
для прояву (+) базального децидуїта: р1-

2=0,01; для (++) – р1-2=0,04. У 6 спостере-
женнях кожної групи виявлено інтервілузит 
(23,1% (95% ДІ: 8,7%-41,8%), причому   у 
двох випадках І групи та у трьох ІІ групи 
він локалізувався субхоріально. У плацентах 
обох груп спостерігалося зменшення кіль-
кості термінальних ворсин хоріона – 100% 
(95% ДІ: 92,9%-100%) (рис. 1.А). Кількість 
термінальних ворсин між І та ІІ групами до-
стовірно не відрізнялася та склала у І групі – 
16,5 [12; 21] та у ІІ групі – 16,8 [10; 25]; по-
рівняно з контрольною групою 25,6 [21; 29], 
р1-2<0,001. У 16 випадках І групи (61,5% 
(95% ДІ: 41,5%-79,7%)) та у 12 ІІ групи 
(46,2% (95% ДІ: 26,9%-66,1%)) форма тер-
мінальних ворсин була видовженою (рис. 1. 
А). У 7 випадках І групи (26,9% (95% ДІ: 
11,3%-46,2%)) та у 8  ІІ групи (30,8% (95% 
ДІ: 14,2%-50,5%)) спосте рігалося дисоці-
йоване дозрівання ворсин хоріона (достат-

ня кількість термінальних ворсин переваж-
но овальної форми (Рис. 1.Б) чергувалася зі 
зменшеною кількістю термінальних ворсин 
видовженої форми у різних полях зору). 

Плаценти обох груп характеризувалися 
вогнищевими інфарктами з вогнищевою 
облітерацією міжворсинчастого простору 
фібриноїдом, фіброзуванням строми стов-
бурових та зрілих проміжних ворсин (Рис. 
2), збільшенням кількості синцитіальних 
вузликів 100% (95% ДІ: 92,9%-100%); 
а також проліферативними змінами глад-
ком’язових волокон у стінках артеріол 
стовбурових та напівстовбурових ворсин у 
16 випадках кожної групи – 61,5% (95% 
ДІ: 41,5%-79,7%) зі звуженням просвіту у 
5 випадках І групи – 19,2% (95% ДІ: 6,2%-
37,2%) та у 11 випадках ІІ групи – 42,3% 
(95% ДІ: 23,5%-62,3%) (Рис. 3). У 3 випад-
 ках кожної групи – 11,5% (95% ДІ: 2,1%-
27,2%) виявлялися ф іброзовані стовбурові 
ворсини з облітерованим просвітом судин. 
У плацентах обох груп виявлялося знижен-
ня експресії CD34 в ендотелії судин (Рис. 4) 
у порівнянні з експресією CD34 в ендоте-
лії у плацентах контрольної групи  (Ри с. 5). 
Тромбози капілярів термінальних ворсин 
виявлялися у двох спостереженнях І групи 
–7,7% (95% ДІ: 0,6%-21,6%) та у 6 випад-
ках ІІ – 23,1% (95% ДІ: 8,7%-41,8%); але 
достовірної різниці між групами не спосте-
рігалося: р1-2=0,12. 

Таблиця 2

Вираженість проявів хоріоамніоніта (ХА) та базального децидуїта (БД) у плаценті 
при COVID-19 у матері на 19-32тижнях вагітності

Оз-
наки

Вираженість проявів
+ ++ +++ ++++ +++++

Гр
уп
а 
І ХА

n=5
19,2% (95% ДІ: 

6,2%-37,5%)

n=6
 23,1% (95% ДІ: 

8,7%-41,8%)

n=7
 26,9% (95% ДІ: 
11,3%-46,2%)

n=2
7,7% (95% ДІ: 
0,6%-21,6%)

n=0% 
(95% ДІ: 0,0%-

7,1%)

БД
n=4

 15,4%  (95% ДІ: 
4,0%-32,4%)

n=13
 50% (95% ДІ: 
30,3%-69,7%)

n=6
23,1% (95% ДІ: 

8,7%-41,8%)

n=1
3,8% (95% ДІ: 
0,0%-15,1%)

n=0% 
(95% ДІ: 0,0%-

7,1%)

Гр
уп
а 
ІІ ХА

n=8
30,8%  (95% ДІ: 
14,2%-50,5%)

n=3
 11,5% (95% ДІ: 

2,1%-27,2%)

n=3
11,5% (95% ДІ: 

2,1%-27,2%)

n=2
7,7% (95% ДІ: 
0,6%-21,6%)

n=0% 
(95% ДІ: 0,0%-

7,1%)

БД
n=12

25%  (95% ДІ: 
46,2%-66,1%)

n=6
 23,1% (95% ДІ: 

8,7%-41,8%)

n=4
15,4% (95% ДІ: 

4,0%-32,4%)

n=4
15,4% (95% ДІ: 

4,0%-32,4%)

n=0% (95% ДІ: 
0,0%-7,1%)

(ХА) р1-2=0,34
(БД ) р1-2=0,01*

(ХА) р1-2=0,27
(БД) р1-2=0,04

(ХА) р1-2=0,16
(БД) р1-2=0,48

(ХА) р1-2=1
(БД) р1-2=0,16 - 

Примітка: (Mann-Whitney U Test), статистична значущість відмінностей між групами; *– р < 0,05
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(95% CI: 8.7%-41.8%); (++++) in 3.8% 
(95% CI: 0.0%-15.1%) versus (+) 25% (95% 
CI: 46.2%-66.1%); (++) 23.1% (95% CI: 
8.7%-41.8%) and (+++) and (++++) 15.4% 
each (95% CI: 4.0% -32.4%) in the group 
II. Moreover, a signifi cant diff erence between 
the groups was noted only for the manifes-
tation of (+) basal deciduitis: p1-2=0.01; for 
(++) – p1-2=0.04. Intervillositis was detected 
in 6 observations of each group (23.1% (95% 
CI: 8.7%-41.8%), and in two cases of group 
I and three of group II it was localized sub-
chorially. In the placentas of both groups, a 
decrease in the number of terminal chorionic 
villi was observed – 100% (95% CI: 92.9%-
100%) (F ig. 1.А). The number of terminal villi 
between the I and groups II was not signifi -
cantly diff erent and was 16.5 [12; 21] in the 
group I in one fi eld of view at a magnifi cation 
of 400 and in the group II – 16.8 [10; 25]; 
compared to the control group 25.6 [21; 29], 
p1-2<0.001. In 16 cases of group I (61.5% 
(95% CI: 41.5%-79.7%)) and in 12 cases of 
group II (46.2% (95% CI: 26.9%-66.1%)) 
the shape of the terminal villi was elongated 
(Fig. 1.А). In 7 cases of group I (26.9% (95% 
CI: 11.3%-46.2%)) and in 8 cases of group 
II (30.8% (95% CI: 14.2%-50.5%)) dissoci-
ated maturation of chorionic villi (a suffi  cient 
number of terminal villi of mostly oval shape 
(Fig. 1.B) alternated with a reduced number 
of terminal villi of elongated shape in diff erent 
fi elds of view).

Figure 1. Structural changes in the placenta during 
COVID-19 in a pregnant woman. A, B – terminal villi of 
placentas at 39-40 weeks of gestation, H&E staining, 

×200; A – history of COVID-19 at 27-28 weeks; villous 
paucity, thin and elongated villi; B –COVID-19 at 30-31 

weeks of pregnancy; rounded villi, chorangiosis

Table 2

Manifestations of chorioamnionitis (СhA) and basal deciduitis (BD) in the placenta 
with COVID-19 in mothers at 19-32 weeks of pregnancy

Signs
Expressiveness of manifestations

+ ++ +++ ++++ +++++

G
ro

up
 І СhA

n=5
19.2% (95% 

СІ: 6.2%-37.5%)

n=6
 23.1% (95% 

СІ: 8.7%-41.8%)

n=7
 26,9% (95% 

СІ: 11.3%-46.2%)

n=2
7.7% (95% 

СІ: 0.6%-21.6%)

n=0% (95% 
СІ: 0.0%-7.1%)

BD
n=4

 15.4% (95% 
СІ: 4.0%-32.4%)

n=13
 50% (95% 

СІ: 30.3%-69.7%)

n=6
23,1% (95% 

СІ: 8.7%-41.8%)

n=1
3.8% (95% 

СІ: 0.0%-15.1%)

n=0% (95% 
СІ: 0.0%-7.1%)

G
ro

up
 І
І СhA

n=8
30.8% (95% 

СІ: 14.2%-50.5%)

n=3
 11.5% (95% 

СІ: 2.1%-27.2%)

n=3
11.5% (95% 

СІ: 2.1%-27.2%)

n=2
7.7% (95% 

СІ: 0.6%-21.6%)

n=0% (95% 
СІ: 0.0%-7.1%)

BD
n=12

25% (95% 
СІ: 46.2%-66.1%)

n=6
 23.1% (95% 

СІ: 8.7%-41.8%)

n=4
15.4% (95% 

СІ: 4.0%-32.4%)

n=4
15.4% (95% 

СІ: 4.0%-32.4%)

n=0% (95% 
СІ: 0.0%-7.1%)

(СhA) р1-2=0.34
(B D) р1-2=0.01

(СhA) р1-2=0.27
(BD) р1-2=0.04

(СhA) р1-2=0.16
(BD) р1-2=0.48

(СhA) р1-2=1
(BD) р1-2=0.16 - 

Note: (Mann-Whitney U Test) – statistical signifi cance of diff erences between groups; p < 0.05
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Для кількісної оцінки структурних змін у 
плаценті визначали відсоток досліджуваних 
структур (Рис. 6. А, Б, В). У плацентах І та 
ІІ груп відсоток стовбурових та напівстов-
бурових ворсин у одному полі зору склав 
42,3 [37; 47] та 24,2 [23; 26], відповідно; 
р1-2=0,0001 (Рис. 6. А, Б,). Причому у І групі 
переважали стовбурові ворсини  при прак-
тичній відсутності зрілих проміжних ворсин, 
у ІІ групі були наявні зрілі проміжні ворсини 
та зменшена кількість термінальних ворсин. 
У плацентах доношених дітей з COVID-19 у 
матері на 38-39 тижнях вагітності відсоток 
стовбурових та напівстовбурових ворсин 
склав 7,7 [7; 9] та достовірно не відрізняв-

ся від групи порівняння (Рис. 6. В). У кон-
трольній групі виявлялася велика кількість 
термінальних ворсин з поодинокими про-
міжними ворсинами.

Обговорення 
Вивчення структурних змін плаценти при 
COVID-19 у  матері на 19-32 тижнях гестації 
обґрунтовано попередніми свідченнями нау-
ковців, які доводили, що коронавірусна хво-
роба у матері у другому триместрі вагітності є 
фактором ризику формування плацентарної 
дисфункції та антенатальної загибелі плода 
[4]. У нашому дослідженні діти народилися 
з високими балами за шкалою Апгар та не-

     

Рисунок 1. Струк турні зміни плацент при COVID-19 у вагітної. А, Б – термінальні ворсини плацент на 39-40 тижнях 
гестації, фарбування ГЕ, ×200; А – COVID-19 в анамнезі на 27-28 тижнях; гіпоплазія термінальних ворсин, остан-
ні тонкі та видовженої форми. Б – COVID-19 на 30-31 тижнях вагітності; ворсини округлої форми, ангіоматоз

Рисунок 2. Структурні зміни плаценти при доношеній 
вагітності при COVID-19 у матері на 30-31 тижнях гес-
тації: фіброзування строми ворсин (блакитний колір), 
наявний «молодий» фібрин (червоний колір); фарбу-

вання MSB, ×40

Рисунок 3. Структурні зміни плаценти при доношеній 
вагітності при COVID-19 на 27-28 тижнях гестації; 
експресія гладком’язового актину у стінці артеріол 
стовбурових та напівстовбурових ворсин хоріона з 
фіброзованою стромою, звуженням просвіту артеріол 
(стрілка). Збільшення кількості стовбурових та зрілих 
проміжних ворсин при гіпоплазії термінальних;×40
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The placentas of both groups were character-
ized by focal infarctions with focal obliteration 
of the intervillous space by fi brinoid, fi brosis of 
the stroma of the stem and mature intermedi-
ate villi (Fig. 2), an increase in the number of 
syncytial nodules by 100% (95% CI: 92.9%-
100%); as well as proliferative changes of 
smooth muscle fi bers in the walls of arterioles 
of stem and semi-stem villi in 16 cases of each 
group – 61.5% (95% CI: 41.5%-79.7%) with 
narrowing of the lumen in 5 cases of group 
I – 19.2 % (95% CI: 6.2%-37.2%) and in 11 
cases of II group – 42.3% (95% CI: 23.5%-
62.3%) (Fig. 3). In 3 cases of each group – 
11.5% (95% CI: 2.1%-27.2%) showed fi brot-
ic stem villi with obliterated vessel lumen. In 
the placentas of both groups, a decrease in 
the expression of CD34 in the endothelium of 
vessels was detected (Fig. 4) in comparison 
with the expression of CD34 in the endotheli-
um in the placentas of the control group (Fig. 
5). Thrombosis of the capillaries of terminal 
villi was detected in two observations of group 
I – 7.7% (95% CI: 0.6%-21.6%) and in 6 cas-
es of II – 23.1% (95% CI: 8.7%- 41.8%); but 
no signifi cant diff erence between the groups 
was observed: p1-2=0.12.

For the quantitative assessment of s tructural 
changes in the placenta, the percentage of the 
studied structures was determined (Fig. 6. A, 
B, C). In the placentas of groups, I and II, the 
percentage of stem and semi-stem villi in one 

fi eld of view was 42.3 [37; 47] and 24.2 [23; 
26], respectively; р1-2=0.0001 (Fig. 6. A, B,). 
Moreover, stem villi predominated in the group 
I with the practical absence of mature inter-
mediate villi, while matu re intermediate villi 
and a reduced number of terminal villi were 
present in the group II. In the placentas of 
full-term children with COVID-19 in mothers 
at 38-39 weeks of pregnancy, the percentage 
of stem and semi-stem villi was 7.7 [7; 9] and 
was not signifi cantly diff erent from the com-
parison group (Fig. 6. C). A large number of 
terminal villi with single mature intermediate 
villi were found in the control group.

Discussion
The study of the structural changes of the 
placenta in the case of COVID-19 in the 
mother at 19-32 weeks of gestation is sub-
stantiated by the previous evidence of sci-
entists who proved that the coronavirus dis-
ease in the mother in the second trimester of 
pregnancy is a risk factor for the formation 
of placental dysfunction and antenatal death 
of the fetus [4]. In our study, children were 
born with high Apgar scores and a negative 
PCR test, despite the fact that the severity 
of the course of the coronavirus disease in 
21 women was moderately severe and two 
pregnant women had a severe course of the 
disease with pneumonia. The groups were 
divided to compare the structural changes 
of the placenta with COVID-19 in pregnant 

Figure 2. Structural changes of the placenta during full 
term pregnancy with COVID-19 in the mother at 30-31 

weeks of gestation: fi brosis of the stroma of the villi 
(blue color), the presence of “young” fi brin (red color); 

MSB staining, ×40

Figure 3. Structural changes of the placenta during 
full-term pregnancy with COVID-19 at 27-28 weeks of 

gestation; expression of smooth muscle actin in the wall 
of arterioles of stem and semi-stem villi of the chorion 

with fi brotic stroma, narrowing of the lumen of arterioles 
(arrow). An increase in the number of stem and mature 

intermediate villi with terminal hypoplasia; ×40
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Рисунок 4. Структурн і зміни плаценти при доношеній 
вагітності при COVID-19 на 27-28 тижнях гестації. 

Зниження CD34-позитивного забарвлення в ендотелії 
судин видовжених термінальних ворсин та у артеріо-
лах фіброзованих зрілих проміжних ворсинах;×100

Рисунок 5. Плацента при доношеній вагітності (група 
порівняння, матеріал за 2018 р.); імуногістохімічне 

забарвлення CD34 в ендотелії судин, ×40

Рисунок 6. Кількісне визначення структурних змін плаценти при COVID-19 у вагітної на різних термінах гестації: 1 
(А, Б, В) – мікроскопічні зрізи плаценти доношених живонароджених дітей при COVID-19 у матері на 19-20; 28-29 
та 38-39 тижнях гестації, відповідно, ×40. Фарбування гематоксиліном та еозином. 2 (А, Б, В) – зафарбовані у 

Microsoft Paint стовбурові та проміжні ворсини у колір, який відрізняється від кольору гістологічного забарвлення 
структур на фото (зелений). 3 (А, Б, В) – визначення відсотку ворсин хоріона у програмі ONLINE JPG TOOLS
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Figure 4. Structural changes of the placenta during 
full-term pregnancy with COVID-19 at 27-28 weeks 
of gestation. Reduction of CD34-positive staining in 

vascular endothelium of elongated terminal villi and in 
arterioles of fi brotic mature intermediate villi; ×100

Figure 5. Structural changes of the placenta during 
full-term pregnancy (comparison group); stained 

immunohistochemically for CD34 in vascular 
endothelium, × 40

Figure 6. Quantitative determination of the structural changes of the placenta in case of COVID-19 in a pregnant 
woman at diff erent stages of gestation: 1 (А, B, C) – microscopic sections of the placenta of full-term live-born children 

in case of COVID-19 in the mother at 19-20; 28-29 and 38-39 weeks of gestation, respectively, ×40. Staining with 
hematoxylin and eosin. 2 (A, B, C) – stem and mature intermediate villi painted in Microsoft Paint in a color that diff ers 

from the color of the histological staining of the structures in the photo (green). 3 (А, B, C) – determination of the 
percentage of chorion villi in the ONLINE JPG TOOLS program
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гативним ПЛР тестом, незважаючи на те, що 
важкість перебігу коронавірусної хвороби у 
21 жінки була середнє важкою та у двох ва-
гітних був важкий перебіг хвороби з пневмо-
нією. Групи були розподілені для порівняння 
структурних змін плаценти при COVID-19 у 
вагітних І група COVID-19 на 19-25 тижнях 
гестації, ІІ група – на 26-32 тижнях. Причо-
му у І групі постковідний інтервал (проміжок 
часу від діагностування COVID-19 до пологів) 
був тривалішим: 15-20 тижнів, проти 8-14 
тижнів у ІІ групі, чим пояснюється наявність 
проявів (ексудативних, проліферативних 
змін або фіброзування) в залежності від фази 
запального процесу. Виражені ексудативні 
зміни (плацентит) були описані дослідника-
ми та зустрічаються частіше у недоношених 
дітей при постковідному інтервалі в 1-4 тиж-
ні [4, 7, 18]. У нашому спостережені прояви 
ексудативного запалення виявлялися у пла-
центах обох груп. У І групі: 23 випадки мали 
вираженість проявів від (+) до (+++) та 3 
спостереження – (++++). У ІІ групі 20 ви-
падків від (+) до (+++) та 6 спостереження 
від (++++) за п’ятибальн ою шкал ою. Таким 
чином, патоморфологічні зміни в плацентах 
живонароджених при COVID-19 у вагітної 
на 19-32 тижнях гестації характеризували-
ся ексудативним зап а ленням помірної вира-
женості: (+), (++) та (+++) з переважною 
інфільтрацією базальної пластинки; БД (+); 
р1-2=0,01; інтенсивність змін зменшувала-
ся зі збільшенням тривалості постковідного 
інтервалу. Інф ільтрація лейкоцитами пере-
важно з боку базальної пластинки (мате-
ринська частина плаценти) і субхоріально 
свідчить про збереження захисної функції 
плаценти, чим пояснювався задовільний 
стан плода з високими балами за шкалою 
Апгар при народженні. Також, стан плода за-
лежав від компенсаторних можливостей пла-
центи, а саме, від спроможності формувати 
розгалуження ворсин від ворсин, уражених 
коронавірусом SARS-CoV-2 [7]. Існують свід-
чення про ремоделювання судин стовбуро-
вих та напівcтовбурових ворсин спричинені 
коронавірусом  SARS-CoV-2: що проявлялися 
послідовними змінами: некроз ендотелію, 
тромбоз та проліферативні зміни м’язової 
оболонки, облітерація просвіту артеріол, фі-
броз строми ворсин, що є значно виражени-
ми при антенатальній асфіксії плода [4, 7, 
19]. У нашому дослідженні проліферативні 
зміни у артеріолах та облітерація їх просвіту 

виявилися у 61,5% (95% ДІ: 41,5%-79,7%) 
та 15,4% (95% ДІ: 4,0%-32,4%) відповідно, 
кожної групи. Тому період по формуванню 
хоріона є критичним при інфікуван ні вагіт-
ної, так як ураження ворсин коронавірусом 
SARS-CoV-2 може призводити до затримки 
розвитку плаценти [7]. Саме з часом фор-
мування ворсин хоріона пов’язаний поділ 
на групи. На 19-25 тижнях гес тації триває 
період формування стовбурових ворсин, це 
пояснює збільшення у І групі відсотку фі-
брозованих стовбурових ворсин – 42,3 [37; 
47], проти контрольної групи – 7,7 [7; 9]; 
невеликої кількості незрілих проміжних (у 
зв’язку з неспроможністю їх формування від 
уражених COVID-19 стовбурових ворсин) та 
гіпоплазії термінальних ворсин – 16,5 [12; 
21]. У останньому триместрі вагітності фор-
муються зрілі проміжні та термінальні ворси-
ни хоріона, тому плацентах у ІІ групі були 
наявні зрілі проміжні ворсини, відсоток яких 
склав 24,2 [23; 26]; р1-2=0,0001, та зменше-
на кількість термінальних ворсин – 16,8 [10; 
25], проти 25,6 [21; 29] у групі порівняння, 
р<0,001. Кількість термінальних ворсин була 
зменшена порівняно з  контрольною групою 
– 25,6 [21; 29], р1-2<0,001. Але між І та ІІ 
групами достовірної різниці не виявлялося. 
У І  групі цей показник був 16,5 [12; 21] та у 
ІІ групі – 16,8 [10; 25]. Термінальні ворсини 
відрізнялися за формою: видовжені у 61,5% 
І групи та у 46,2% ІІ групи. У 26,9% І групи 
та у 30,8% ІІ групи спостерігалося дисоційо-
ване дозрівання ворсин хоріона, що свідчило 
про вогнищеве ураження напівстовбурових 
ворсин. В обох групах виявлялися компен-
саторні зміни у вигляді збільшення кількості 
синцитіальних вузликів.

У висновках:
COVID-19 у вагітної у другому та на початку 
третього семестрів є фактором ризику ви-
никнення структурних змін ворсинчастого 
хоріона – гіпоплазії зрілих проміжних та тер-
мінальних ворсин. Порушення дозрівання 
хоріона спричинено ураженням коронавіру-
сом SARS-CoV-2 ворсин (некроз ендотелію, 
проліферативні зміни м’язової оболонки, об-
літерація просвіту артеріол, фіброз строми 
ворсин), існуючих на  термін інфікування. 
Ремоделювання судин, яке є пролонговане 
у часі та обумовлене тривалістю та зміною 
фаз запального процесу, пояснює форму-
вання хронічної плацентарної недостатно-
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women. The group I of COVID-19 at 19-25 
weeks of gestation, the group II – at 26-32 
weeks. Moreover, in group I, the post-COVID 
interval (time from diagnosis of COVID-19 to 
delivery) was longer: 15-20 weeks, against 
8-14 weeks in group II, which explains the 
presence of manifestations (exudative, pro-
liferative changes or fi brosis) depending on 
the phase infl ammatory process. Expressive 
exudative changes (placent itis) were de-
scribed by researchers and are more com-
mon in premature babies at a post-COVID 
interval of 1-4 weeks [4, 5, 6]. In our case, 
the observed manifestations of exudative in-
fl ammation were found in the placentas of 
both groups. In group I: 23 cases had sever-
ity of manifestations from (+) to (+++) and 
3 observations – (++++). In the II group, 
there are 20 cases from (+) to (+++) and 
6 observations from (++++) on a fi ve-point 
scale. Thus, pathomorphological changes in 
the placentas of live births with COVID-19 in 
a pregnant woman at 19-32 weeks of gesta-
tion were characterized by exudative infl am-
mation of moderate severity: (+), (++) and 
(+++) with predominant infi ltration of the 
basal lamina; database (+); p1-2=0.01; the 
intensity of the changes decreased with an 
increase in the duration of the post-COVID in-
terval. Infi ltration of leukocytes mainly from 
the basal plate (maternal part of the pla-
centa) and subchorial intervillositis indicates 
the preservation of the protective function of 
the placenta, which explained the satisfacto-
ry condition of the fetus with high scores on 
the Apgar scale at birth. Also, the condition 
of the fetus depended on the compensatory 
capabilities of the placenta, namely, on the 
ability to form the branching of villi from vil-
li aff ected by the SARS-CoV-2 coronavirus 
[7]. There is evidence of vascular remodel-
ing of stem and semi-stem villi caused by the 
SARS-CoV-2 coronavirus: manifested by con-
secutive changes: necrosis of the endothe-
lium, thrombosis and proliferative changes 
of the muscle membrane, obliteration of the 
lumen of arterioles, fi brosis of the stroma of 
the villi, which are signifi cantly expressed in 
antenatal asphyxia of the fetus [4, 7, 19]. In 
our study, proliferative changes in arterioles 
and obliteration of their lumen were found in 
61.5% (95% CI: 41.5%-79.7%) and 15.4% 
(95% CI: 4.0%-32.4 %) respectively, of each 
group. Therefore, the period of chorion for-

mation is critical when a pregnant woman is 
infected, as damage to the villi by the SARS-
CoV-2 coronavirus can lead to a delay in the 
development of the placenta [7]. The divi-
sion into groups is associated with the time 
of formation of chorionic villi. At 19-25 weeks 
of gestation, the period of formation of stem 
villi continues, which explains the increase 
in the percentage of fi brotic stem villi in the 
group I – 42.3 [37; 47], against the control 
group – 7.7 [7; 9]; a small amount of imma-
ture intermediate villi (due to the failure of 
their formation from the stem villi aff ected 
by COVID-19) and defi ciency of terminal villi 
– 16.5 [12; 21]. In the last trimester of preg-
nancy, mature intermediate and terminal villi 
of the chorion are formed, therefore the pla-
centas in the group II had mature interme-
diate villi, the percentage of which was 24.2 
[23; 26]; p1-2=0.0001 and a reduced number 
of terminal villi – 16.8 [10; 25], against 25.6 
[21; 29] in the comparison group, p<0.001. 
The number of terminal villi was reduced 
compared to the control group – 25.6 [21; 
29], p1-2<0.001. But there was no signifi cant 
diff erence between the І and groups ІІ. In 
the group І, the indicator was 16.5 [12; 21] 
and in the group II – 16.8 [10; 25]. Terminal 
villi diff ered in shape: they were elongated 
in 61.5% of the group I and in 46.2% of the 
group II. Dissociated villous maturation disor-
der was also observed in 26.9% of the group 
I and 30.8% of the group II, which indicated 
a focal lesion of the mature intermediate villi. 
Both groups showed compensatory changes 
in the form of an increase in the number of 
syncytial nodules.

In conclusions:
COVID-19 in a pregnant woman in the sec-
ond and early third semesters is a risk factor 
for the occurrence of structural changes in 
the villous chorion – defi ciency of mature in-
termediate villi and distal villous immaturity 
delay. Villous maturation disorders is caused 
by the SARS-CoV-2 coronavirus damage to 
the villi (endothelial necrosis, proliferative 
changes in the smooth muscle, obliteration 
of the lumen of the arterioles, fi brosis of the 
villus stroma) existing at the time of infec-
tion. Remodeling of blood vessels, which is 
prolonged in time and due to the duration 
and change of phases of the infl ammatory 
process, explains the formation of chronic 
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сті, яка може проявитися клінічно та стати 
причиною внутрішньоутробної гіпоксії пло-
да саме зі збільшенням тривалості постко-
відного інтервалу.

Подяки: Завідувачу відділення патологіч-
ної анатомії НДСЛ «ОХМАТДИТ» МОЗ Украї-
ни Жежері В.М. та лікарям: Чистяковій М.Б., 
Савостіковій Н.Л., Виставних О.В. 
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placental insuffi  ciency, which can manifest it-
self clinically and become the cause of intra-
uterine hypoxia of the fetus precisely with the 
increase in the duration of the post-COVID 
interval.
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