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За последние годы в Республике Беларусь достиг-
нуты значительные успехи по снижению младенческой 
смертности. Однако неуклонный рост заболеваемости 
новорожденных детей предопределяет высокий риск 
раннего развития тяжелых инвалидизирующих ослож-
нений. Решение данной проблемы возможно лишь с 
применением междисциплинарного подхода, где будут 
синтезированы новейшие достижения фундаменталь-
ной и практической науки. 

Исследования последних лет убедительно доказы-
вают значительную патогенетическую роль оксидатив-
ного стресса в развитии заболеваний новорожденных 
детей [1,2].

Оксидативный стресс (ОС) можно определить как 
дисбаланс между продукцией повреждающих активных 
форм кислорода (АФК) и других окисляющих молекул 
и возможностями антиоксидантной защиты организма 
[3].

Важно отметить, что с каждым годом в патогене-
зе все большего числа заболеваний открывается роль 
оксидативных повреждений, и исследования взаимос-
вязей ОС с клиникой имеются в кардиологии, ревмато-
логии, онкология, травматологии, эндокринологии. Но 
в неонатологии этот вопрос изучен недостаточно.

Между тем, учитывая значимость оксидативных по-
вреждений компонентов клеток в патогенезе многих 
заболеваний новорожденных детей, дальнейшее иссле-
дование этих вопросов важно для последующей разра-
ботки как диагностических, так и лечебных мер [4,5].

В силу ряда анатомо-функциональных особен-
ностей  для новорожденных процессы ОС особенно 
важны. Процессы ОС важны для оплодотворения и раз-
вития эмбриона. 

ОС участвует в процессах интеграции процессов 
воспаления, коагуляции, фибринолиза, клеточного цик-
ла, передачи сигналов и апоптоза. 

Тонкий баланс окисления и антиоксидантной защи-

ты необходим для должного внутриутробного развития 
ребенка [6,7].

Сам факт рождения представляет собой значитель-
ный ОС для ребенка, который переходит из внутриу-
тробного гипоксического окружения (рО2 – 25-30 мм 
рт. ст.) в нормооксическое окружение (рО2 около 100 
мм рт.ст.) Артериальное рО2 падает в момент родов с 
30 до 15 мм рт. ст. Артериальное рО2 после рождения 
повышается и становится выше, чем было у плода - бо-
лее 50 мм рт.ст. Сатурация внутриутробно составляет 
45-50%, после родов возрастает к 80-90% [8]. 

При этом недоношенные дети еще сильнее под-
вержены процессам ОС в силу ряда особенностей, к 
которым следует отнести: сниженные возможности ан-
тиоксидатной защиты из-за незрелости; частую необхо-
димость оксигенотерапии и гипероксии; повышенную 
чувствительность недоношенных детей к инфекции и 
воспалению [9,10].

В последние годы опубликовано немалое число 
работ, подтверждающих взаимосвязь патогенеза мно-
гих тяжелых заболеваний новорожденных с ОС как 
общепатологическим процессом. В частности описаны 
взаимосвязи с сепсисом, шоком, склеремой, диссеми-
нированным внутрисосудистовым свертыванием крови 
и полиорганной дисфункцией в целом [11,12].

Однако в целом данные современной литературы да-
ют противоречивую информацию о балансе оксидатив-
ных реакций и антиоксидатной системы и возможных 
механизмах неонатальной адаптации к физиологиче-
скому ОС в родах и раннем неонатальном периоде [13]. 
В случае с недоношенными детьми, большинство ис-
следователей фокусируются на исследовании ОС у де-
тей с конкретными патологическими состояниями, но 
не на недоношенности в целом.

Проведенные кафедрой неонатологии и медицин-
ской генетики БелМАПО совместно с «НИИ Биофизики 
и клеточной инженерии НАН Беларуси» исследования 
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показали, что недоношенные дети с тяжелой и умерен-
ной асфиксией по МКБ-10 сопоставимы по выражен-
ности расстройств основных витальных функций, в 
частности, частоте и длительносте терапии симпатоми-
метиками, средним дозам симпатомиметических пре-
паратов, длительности ИВЛ и оксигенотерапии, ряда 
параметров ИВЛ (PIP, PEEP, MAP, FiO2).

Также они не имеют достоверных различий в био-
физических параметрах эритроцитов: активности 
глутатионпероксидазы, супероксиддисмутазы, мем-
браносвязанной метгемоглобинредуктазы  и ряда по-
казателей структурного состояния липидного бислоя 
мембран.

Согласно данных наших исследований, недоношен-
ные новорожденные, имеющие оценки по шкале Апгар 
от 4 до 6 баллов, нуждаются в объемах интенсивной те-
рапии (искусственная вентиляция легких, гемодинами-
ческая поддержка симпатомиметиками), подобных тем, 
которые необходимы детям с оценками по шкале Апгар 
на первой минуте от 1 до 3 баллов. 

Оценка по Апгар 8 баллов у недоношенных детей 
не гарантирует нормального течения периода ранней 
адаптации. 

Оценка по шкале Апгар у недоношенных новорож-
денных не может рассматриваться, как определяющий 
подход к оценке тяжести состояния и прогнозированию 
необходимых объемов интенсивной терапии в раннем 
неонатальном периоде [14-19].

Поддержание оптимальных концентраций глюкозы 
в крови является одним из важнейших компонентов в 
интенсивной терапии недоношенных детей. Глюкоза - 
главный энергосубстрат клеток и оказывает непосред-
ственное влияние на все метаболические  процессы, в 
том числе и на состояние системы антиоксидантной за-
щиты. Между тем, до настоящего времени нет единого 
мнения об  уровне концентрации глюкозы, который не-
обходимо поддерживать у недоношенных новорожден-
ных. Этот вопрос до сих пор остается открытым. 

На основании выявленных нами при исследованиях 
взаимосвязей клинико-лабораторных параметров и по-
казателей ОС: 

– 	 уровень гликемии у недоношенных детей с 
оценкой по шкале Апгар 8 баллов в первый час жизни 
менее 3 ммоль/л ассоциирован с оксидативными по-
вреждениями мембран эритроцитов;

– 	 уровень глюкозы в крови у недоношенных де-
тей менее 3 ммоль/л следует расценивать как гипогли-
кемию [19-21]. 

Неонатальная гипербилирубинемия представляет 
серьезную опасность для жизни и последующего нор-
мального развития ребенка и может быть причиной 
развития инвалидизирующих последствий, в частности 
таких как  снижение индекса интеллекта (IQ), нейро-
сенсорная  глухота, ДЦП. На данный момент «безопас-
ный» уровень билирубина для недоношенных детей, 
при котором ниже риск развития инвалидизирующих 
осложнений, неизвестен.

На основании выявленных нами при исследованиях 
взаимосвязей клинико-лабораторных параметров и по-
казателей ОС: 

–	 Уровень общего билирубина у недоношен-
ных новорожденных с асфиксией более 170 мкмоль/л 
с окончания вторых до шестых суток следует рассма-
тривать как патологическую  гипербилирубинемию 
[19,22,23].

Практические рекомендации по минимизации ятро-
генных воздействий на основе изучения процессов ок-
сидативного стресса у недоношенных детей:

•	 Недоношенным новорожденным необходи-
мо раннее начало инфузионной терапии и мониторинг 
уровня гликемии в динамике с индивидуальным подбо-
ром скорости подачи глюкозы для того, чтобы не допу-
скать снижения гликемии в первые сутки жизни менее 
3 ммоль/л.

•	 Повышение концентрации общего билирубина 
у недоношенных детей с оценками по шкале Апгар от 1 
до 6 баллов в раннем неонатальном периоде более 170 
мкмоль/л с конца вторых и до окончания шестых суток 
жизни необходимо  рассматривать как гипербилируби-
немию.

•	 При проведении интенсивной терапии у недо-
ношенных детей с оценками по шкале Апгар от 1 до 
6 баллов необходимо не допускать повышения концен-
трации общего билирубина в крови более 170 мкмоль/л, 
для чего важно ориентироваться на почасовой прирост 
с целью своевременного проведения лечения.

Исследования продолжаются в рамках задания 01.08 
«Оптимизация лечебно-диагностического процесса при 
патологии беременных и новорожденных с перинаталь-
ной гипоксией на основании исследования маркеров 
системного воспаления и оксидативного стресса» от-
раслевой научно- технической программы (ОНТП) 
«Разработать и внедрить новые высокотехнологичные 
методы укрепления здоровья женщин и детей, направ-
ленные на решение демографических проблем в госу-
дарстве» («Здоровье женщины – благополучие семьи и 
государства»)  2010-2012 гг.

Продолжение научных исследований взаимосвязи 
ОС и клинико-лабораторных данных позволит найти и 
уточнить существующие и, возможно, разработать но-
вые подходы в оптимизации диагностики и интенсив-
ной терапии у новорожденных детей.

ЛИТЕРАТУРА

1.	 Markers of oxidative stress in umbilical cord blood in hypoxic 
newborns / I. Zitvanova [et al.] // J. Pediatr. Neonat. – 2004. – 
Vol. 1, № 1. – NT 1–4.

2.	 Buonocore, G. Biomarkers of oxidative stress in the fetus 
and newborn / G. Buonocore, S. Perrone // Heamatol. Rep. – 
2006. – Vol. 2, № 10. – P. 103–107.

3.	 Hjelt, K. Methemoglobinaemia among neonates in neonatal 
intensive care unit / K. Hjelt, J.T. Lung, B. Scherling // Acta 
Paediatr. – 1995. – Vol. 84, № 4. – P. 365–370

4.	 Causes of oxidative stress in the pre- and perinatal period / E. 
Gitto [et al.] // Biol. Neonate. – 2002. – Vol. 81. – P. 146–157.

5.	 Dani, C. Role of oxidative stress as physiopathologic factor in 
the preterm infant / C. Dani, A. Cecchi, G. Bertini // Minerva 
Pediatr. – 2004. – Vol. 56, № 4. – P. 381–394.

6.	 Saugstad, O.D. Mechanisms of tissue injury by oxygen 

Шишко Г. А., Сапотницкий А. В. , Артюшевская М. В. 



Охрана материнства и детства (2012) №1 (19), 73

radicals: implication for neonatal diseases / O.D. Saugstad // 
Acta Pediatr. – 1996. – Vol. 85. – Р. 1–4. 

7.	 Saugstad, O.D. Update on oxygen radical disease in 
neonatology / O.D. Saugstad // Curr. Opin. Obstet. Gynecol. 
– 2001. – Vol. 13. – P. 147–153.]

8.	 Merenstein G.B.. Handbook of Neonatal Intensive Care / 
G.B. Merenstein, S.L. Gardner. – 6th ed. – St.Louis : Mosby 
Inc., 2006. – 1040 p

9.	 O’Donovan, D.J. Free radicals and diseases in premature 
infants / D.J. O’Donovan, C.J. Fernandes // Antioxid. Redox. 
Signal. – 2004. – Vol. 6, № 1. – P. 169–176.

10.	 Speer, C.P. Issues relating to children born prematurely / C.P. 
Speer, M. Silverman // Eur. Respir. J. Suppl. – 1998. – Vol. 
27. – P. 13s–16s

11.	 Total hydroperoxide and advanced oxidation protein products 
in preterm hypoxic babies / G. Buonocore [et al.] // Pediatr. 
Res. – 2000. – Vol. 47. – P. 221–224.

12.	 Raised concentrations of aldehyde lipid peroxidation products 
in premature Infants with chronic lung disease / T. Ogihara [et 
al.] // Arch. Dis. Child. Fetal Neonatal Ed. – 1999. – Vol. 80,    
№ 1. – P. F21–F25

13.	 Possible oxidative stress in healthy term newborns / T. 
Metsvaht [et al.] // Acta Paediatr. – 1999. – Vol. 88. – P. 1229–
1230

14.	 Шишко, Г.А., Сапотницкий А.В. // Репродуктив. здоровье 
в Беларуси. – 2009. – № 4. – С. 85–93

15.	 Сапотницкий А.В. Искусственная вентиляции легких у 
недоношенных детей с различными оценками по шкале 
Апгар // Здоровье для всех: материалы первой между-
народной научно-практической конференции, УО «По-
лесский государстенный университет», Пинск, 21-22 мая 
2009 г. / Национальный банк Республики Беларусь [и др.]; 
редкол.: К.К.Шебеко [и др.]. – Пинск:ПолесГУ, 2009. – 
С.85-87.

16.	 Сапотницкий А.В. Параметры кардиотонической тера-
пии у недоношенных детей с различными оценками по 
шкале Апгар // Здоровье для всех: материалы первой 
международной научно-практической конференции, УО 
«Полесский государстенный университет», Пинск, 21-22 
мая 2009 г. / Национальный банк Республики Беларусь [и 
др.]; редкол.: К.К.Шебеко [и др.]. – Пинск:ПолесГУ, 2009. 
– С.106-107.

17.	 Шишко Г.А., Сапотницкий А.В., Устинович Ю.А., Артю-
шевская М.В., Горетая С.П. Роль оксидативного стресса в 
патогенезе заболеваний новорожденных детей  // Меди-
цинские новости. –2011. – № 6. – С.23-25.

18.	 Сапотницкий А.В., Устинович Ю.А., Шишко Г.А. Про-

блемы оценки тяжести асфиксии у недоношенных де-
тей. // Актуальные проблемы педиатрии, детской хи-
рургии и травматологии: материалы Респ. научн.-практ. 
Конф. С междунар. Участием, посвященной 50-ле-
тию УЗ «ГОДКБ» и 25-летию кафедры педиатрии УО 
«ГрГМУ» (10-11 ноября 2011 года) [изд. на CD-дисках] / 
Н.С.Парамонова (отв.ред.) Электрон. текст.дан. и прогр. 
(объем 5 Mb). – Гродно: ГрГМУ, 2011. – С. 276-279.

19.	 Оценка по шкале Апгар и профилактика гипоглике-
мии и гипербилирубинемии у недоношенных детей: 
учеб.-метод. пособие. / Г.А.Шишко, А.В.Сапотницкий, 
Ю.А.Устинович, М.В.Артюшевская, С.П.Горетая – 
Мн.:БелМАПО, 2009. – 16 с.

20.	 Шишко Г.А., Сапотницкий А.В. Гликемия и структурно-
функциональное состояние мембран эритроцитов у недо-
ношенных новорожденных в первый час жизни // Меди-
цинские новости. – 2009. – № 13. – С.49-51.

21.	 Шишко Г.А., Козлова Н.М., Сапотницкий А.В., Артю-
шевская М,В., Слобожанина Е.И. Гликемия и активность 
глутатионпероксидазы эритроцитов пуповинной крови у 
недоношенных новорожденных. // ARS Medica, №7, 2011 
– С.94-100. 

22.	 Сапотницкий А.В., Шишко Г.А., Устинович Ю.А. Ги-
пербилирубинемия и некоторые аспекты оксидативно-
го стресса у недоношенных детей с асфиксией. // ARS 
Medica, №7, 2011 – С.106-110.

23.	 Сапотницкий А.В. Гипербилирубинемия в раннем неона-
тальном периоде и активность супероксиддисмутазы и 
мембраносвязанной метгемоглобинредуктазы эритроци-
тов у недоношенных.

The clinical significance of oxidative stress 
studies in neonatology intensive care

SHISHKO G.A., SAPOTNITSKY A.V., 
ARTYUSHEVSKAYA M.V.

Belarusian мedical аcademy of рostgraduate еducation, Minsk, 
Grodno regional clinical perinatal center

Abstract
Modern views on the issue of oxidative stress in 
newborn infants are present. Information on the 
studies and the main recommendations to optimize 
intensive care preterm infants is provide,  to assess 
the severity of asphyxia and the volumes required 
intensive care, and to maintain optimal blood glucose 
concentrations and counter hyperbilirubinemia
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