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Введение

Согласно современным представлениям, эндотелий 
представляет собой монослой клеток, выстилающий 
внутреннюю поверхность сосудов. Эндотелий является 
органом, выполняющим множество функций: аутокрин-
ную, паракринную, эндокринную, участвует в регуляции 
сосудистого тонуса, гемостаза, иммунного ответа, мигра-
ции клеток крови в сосудистую стенку, синтеза факторов 
воспаления и их ингибиторов, осуществляет барьерные 
функции. Внимание исследователей привлекает изуче-
ние роли сосудистого эндотелия в патогенезе развития 
гестоза, плацентарной недостаточности, синдрома за-
держки роста плода (СЗРП). Повреждающее действие на 
сосудистый эндотелий оказывают самые разнообразные 
субстанции. Одним из главных механизмов повреждения 
эндотелия при формировании вышеуказанных осложне-
ний гестации считается усиление процессов перекисного 
окисления липидов (ПОЛ), приводящее к образованию 
перекисей липидов и свободных радикалов, дефициту 
клеточных антиоксидантных ферментов, нарушению ба-
ланса между оксидантами и антиоксидантами в пользу 
первых и к развитию в итоге оксидативного стресса.

Изучение данного вопроса очень важно для понима-
ния патогенеза присоединения гестоза к предшествую-
щей артериальной гипертензии (АГ), формирования на-
рушения кровообращения в системе мать-плацента-плод 
у пациенток с повышенным АД. Изучение данного на-
правления представляется актуальным, т.к. беременные 
с АГ имеет изначально ту или иную степень нарушения 
функции эндотелия, и особенно актуальным является 
поиск ранних маркеров формирования плацентарной 

недостаточности, СЗРП, присоединения гестоза к пред-
шествующей АГ на доклинической стадии развития вы-
шеуказанных осложнений гестации.

Материал и методы

Нами было обследовано 109 беременных женщин. 
Все обследованные беременные были разделены на 
две группы: основную – 62 женщины с АГ и группу кон-
трольную – 47 практически здоровых беременных без 
АГ. Среди пациенток основной группы у 52 (83,9 %) диа-
гностирована АГ I степени тяжести, в 10 случаях (16,1 %) 
имела место АГ II степени тяжести. У всех пациенток ос-
новной группы по уровню повышения артериального 
давления (АД) АГ беременных относилась к легкой.

В настоящей работе использована классифика-
ция степени тяжести АГ согласно рекомендациям 
Белорусского научного общества кардиологов [4], 
Европейского общества по гипертонии и Европейского 
общества кардиологов [5], клинических протоколов диа-
гностики и лечения заболеваний системы кровообра-
щения [6]. По уровню повышения АД выделяли легкую 
(140-159/90-109 мм рт. ст.) и тяжелую (>160/110 мм рт. ст.) 
АГ беременных [7].

Нами исследованы показатели интенсивности ПОЛ: 
величина диеновых конъюгатов (ДК), малонового диаль-
дегида (МДА) и общей антиоксидантной активности (АОА) 
– tg2 сыворотки крови у пациенток с легкой АГ для оцен-
ки функционального состояния эндотелия на докли-
нической стадии развития гестоза и/или ФПН, а также 
в финале гестационного процесса. Исследование со-
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держания ДК, МДА, общей АОА в сыворотке крови, ве-
личины МАУ у пациенток обследованных групп прово-
дили ретроспективно, после завершения беременности.

Величину МДА определяли по методу И.Д. Стальной, 
Т.Г. Гаришвили (1977) [1] в модификации Л.И. Андреевой 
с соавт. (1988) [2].Определение ДК в плазме крови 
осуществляли методом В.Б. Гаврилова с соавт. (1988) 
[3].Измерение МАУ проводили на биохимическом 
анализаторе ScreenMaster (фирма производитель 
HospitexDiagnostics, Италия). Концентрацию МАУ в утрен-
ней порции мочи определяли по наборной методике 
Albumin (Microalbuminuria) фирмы Biosystems, Испания 
при длине волны λ=540 нм.

Диагноз фетоплацентарной недостаточности (ФПН) 
выставлялся на основании критериев [8, 9] по данным 
ультразвуковой фетометрии и плацентометрии, доппле-
рометрии сосудов системы «мать-плацента-плод», оцен-
ки биофизического профиля плода, кардиотокографии.

Данные приводили в виде Ме (Pr25-Pr75), где Ме – ме-
диана, (Pr25-Pr75) – верхний и нижний квартили. Данные 
по долям представляли в процентах. Статистическая 
обработка полученного материала проводилась с при-
менением пакета STATISTICA v8,0. При этом уровень зна-
чимости диагностического критерия во всех случаях 
(р<0,05) был установлен для ошибки первого рода менее 
5 % и мощности метода анализа не менее 80 %. Анализ 
качественных показателей проводился по критерию х2. 
Для анализа зависимостей использовали коэффициент 
ранговой корреляции Спирмена. Для анализа повторных 
измерений рассчитывали критерий Фридмана.

Результаты и обсуждение

Результаты исследования оксидантного статуса (уров-
ня промежуточных (ДК) и конечных (МДА) продуктов ПОЛ 
в сыворотке крови) у пациенток с легкой АГ и практичес-
ки здоровых беременных без АГ в динамике беременно-
сти представлены в таблицах 1 и 2.

Как видно из представленных в таблице 1 данных, 
у пациенток с легкой АГ имеет место статистически зна-

чимое повышение концентрации конечных продуктов 
ПОЛ (МДА) на 17,6 % в сыворотке крови (119,8 (67,4; 140,4) 
нмоль/г белка и 101,9 (42,2; 108,6) нмоль/г белка соответ-
ственно, р=0,009) в динамике беременности (в третьем 
триместре беременности относительно первого триме-
стра) по сравнению с пациентками без АГ, оксидантный 
статус которых характеризуется стабильностью на всем 
протяжении гестационного процесса.

Концентрация промежуточных продуктов ПОЛ (ДК) 
в сыворотке крови в группе беременных с легкой АГ, 
равно как и у пациенток контрольной группы по мере 
роста срока гестации находилась в пределах колебаний, 
не достигающих порога значимости (р>0,05).

Медианные значения данного показателя в нача-
ле и конце беременности составили 101,9 (42,2; 108,6) 
и 119,8 (67,4; 140,4) нмоль/г липидов в основной груп-
пе, 80,3 (48,8; 100,2) и 105,3 (55,1; 123,7) нмоль/г липидов 
в группе практически здоровых беременных без АГ. 

Таким образом, на протяжении беременности уро-
вень ДК в сыворотке крови у пациенток исследуемых 
групп менялся мало, однако на фоне отсутствия сущес-
твенных сдвигов в уровне ДК, у пациенток с легкой АГ 
концентрация конечных продуктов ПОЛ нарастала к тре-
тьему триместру беременности.

Таким образом у пациенток с легкой АГ имеет место 
накопление липоперекисей, альдегидов, кетонов, окси-
кислот, свободных радикалов жирных кислот (конечных 
продуктов ПОЛ) по мере прогрессирования беремен-
ности (р=0,009).

В группе пациенток без АГ процесс ПОЛ протекает 
на достаточно низком уровне, что исключает накопление 
его конечных продуктов окисления и неблагоприятное 
воздействие на сосудистый эндотелий.

Показатели антиоксидантного статуса у пациенток 
с легкой АГ и практически здоровых беременных без АГ 
сведены в таблицу 3.

Как видно из данных, представленных в таблице 3, 
у пациенток контрольной группы во втором триместре 
беременности общая АОА сыворотки крови незначитель-
но снижается (на 2,8 % относительно исходного значе-

* – р=0,009 в сравнении с основными сроками наблюдения в группе (F-критерий Фридмана)
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* – р=0,02 в сравнении с исходным значением в группе (F-критерий Фридмана)

ния), однако в третьем триместре медианные значения 
изучаемого показателя приходят к исходному уровню 
0,317 (0,285; 0,348), при этом порога значимости выяв-
ленные изменения не достигали (р>0,05). В противопо-
ложность полученным данным пациенток контрольной 
группы, у беременных с легкой АГ в середине беременно-
сти имеет место статистически не значимое повышение 
общей АОА, тогда как в финале гестационного процесса 
АОА сыворотки крови снижается на 2,5%, при этом вы-
явленные различия носят достоверный характер (р=0,02) 
в сравнении с началом анализируемого периода.

Полученные данные свидетельствуют о том, что 
в группе женщин без АГ процессы ПОЛ и АОА протекают 
на стабильном уровне на протяжении всего периода ге-
стации, тогда как в группе беременных с легкой АГ имеют 
место признаки активации процессов ПОЛ (накопления 
конечных токсических продуктов с прооксидантной 
способностью) на фоне выраженной антиоксидантной 
недостаточности в третьем триместре беременности, 
что свидетельствует о срыве адаптационной реакции 
организма беременной.

Развитие протеинурии во время беременности вос-
принимается как плохой прогностический признак, т.  к. 
протеинурия ассоциирована с увеличением уровня ма-
теринской и перинатальной заболеваемости и смерт-
ности. Появление МАУ происходит заблаговременно до 
появления значительной протеинурии и, следовательно, 
является маркером развития гестоза. Более того, МАУ яв-
ляется составной частью раннего периода дисфункции 
почек, когда привычные и широко применяемые в прак-
тике тесты (уровень креатинина в сыворотке крови, ско-
рость клубочковой фильтрации, уровень протеинурии 
и др.) практически не изменены и не позволяют судить 
о выраженности почечной патологии. Одним из первых 
в конечной моче при различных нарушениях почечных 
структур появляется альбумин, а его концентрация прямо 
пропорциональна степени поражения почек.

Также известно, что МАУ начинает регистрироваться 
практически одновременно с выявлением ДЭ, являясь 
предиктором усугубления сердечно-сосудистой патоло-

гии и, как уже было указано выше, предиктором развития 
преэклампсии. Таким образом, ценность определения 
МАУ в комплексной оценке течения АГ у беременных 
является весьма высокой.

Результаты обследования пациенток с легкой АГ 
и практически здоровых беременных без АГ относи-
тельно величины МАУ в течение беременности сведены 
в таблицу 4.

Анализируя данные, приведенные в таблице 4, необ-
ходимо отметить, что у пациенток с легкой АГ медианные 
значения МАУ в динамике гестационного процесса не 
отличаются от таковых в сравнении с аналогичным по-
казателем в группе практически здоровых беременных 
без АГ (р>0,05). 

Далее нами был проведен дополнительный анализ 
полученных данных с целью определения роли и про-
гноза выявляемой МАУ у беременных с повышенным АД 
и детальная оценка любого вклада МАУ в повышенный 
риск развития плацентарной недостаточности, СЗРП 
и гестоза у пациенток с данной патологией.

Для достижения поставленной цели все беременные 
с легкой АГ были разделены на подгруппы по дихотоми-
ческому критерию: гестоз и/или ФПН есть, и вышеука-
занные осложнения гестации отсутствуют. Результаты 
приведены в таблице 5.

Анализируя данные, приведенные в таблице 5, 
обращает на себя внимание следующая негативная 
тенденция: в подгруппе беременных с легкой АГ, у ко-
торых имело место развитие гестоза и/или формиро-
вание ФПН, по мере роста срока гестации отмечается 
статистически значимый рост в 2 раза величины МАУ 
(3,5 (1,5;  6,3) мг/л в первом триместре беременности про-
тив 6,1 (2,7 12,9) мг/л в третьем триместре) в динамике 
беременности (р=0,02). Тогда как в подгруппе беремен-
ных с АГ, у которых беременность имела благоприятный 
исход, величина МАУ находилась на одном уровне в те-
чение всего периода беременности с диапазоном коле-
баний ±0,3 мг/л.

Полученные нами данные позволяют предполо-
жить, что величина МАУ, уровень ПОЛ, АОА сыворотки 

Таблица 4  Результаты обследования пациенток с легкой АГ и практически здоровых беременных без АГ относительно вели-
чины МАУ в течение беременности
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* – р=0,02 в сравнении с исходным значением в группе (F-критерий Фридмана)

крови предшествуют клиническим проявлениям гесто-
за, плацентарной недостаточности и СЗРП у беременных 
с легкой АГ.  Для поиска причинно-следственных связей 
между изучаемыми показателями был проведен корре-
ляционный анализ.

Проведенный корреляционный анализ выявил силь-
ную отрицательную корреляционную взаимосвязь между 
уровнем МАУ и интенсивностью процессов ПОЛ (нако-
пления конечных токсических продуктов с прооксидант-
ной способностью) в первом триместре беременности 
в подгруппе пациенток с легкой АГ, у которых течение 
беременность осложнилось развитием гестоза с одной 
стороны, и весом новорожденных с другой (r=- 0,85 
и r=- 0,95 соответственно; р<0,05).

Также нами была обнаружена отрицательная кор-
реляционная взаимосвязь между интенсивностью про-
цессов ПОЛ (величиной МДА) в первом триместре бере-
менности в подгруппе пациенток с легкой АГ, у которых 
течение беременности осложнилось формированием 
плацентарной недостаточности с одной стороны, и весом 
новорожденных с другой (r=-0,66; р<0,05).

Выводы

1.		 На фоне активации ПОЛ у беременных с легкой 
АГ имеет место статистически значимое нарастание 
конечных продуктов с оксидантной активностью (рост 
МДА в сыворотке крови составил 17,6% относительно 
исходного уровня, р=0,009).

2.		 По мере прогрессирования беременности у па-
циенток основной группы отмечается снижение общей 
АОА сыворотки крови ниже уровня, свойственного прак-
тически здоровым беременным без АГ, что свидетельс-
твует о развитии антиоксидантной недостаточности 
у беременных с АГ (р=0,02).

3.		 У беременных с легкой АГ, у которых имело место 
развитие гестоза и/или формирование ФПН, по мере 
роста срока гестации в финале гестационного процесса 
отмечается статистически значимый рост величины МАУ 
в 2 раза (р=0,02).

4.		 Между прогнозом беременности у женщин с АГ 
и показателями ПОЛ сыворотки крови, величиной МАУ 
имеет место корреляционная связь: для уровня МАУ 
и величины МДА в первом триместре беременности 
в подгруппе пациенток с легкой АГ, у которых течение бе-
ременности осложнилось развитием гестоза,  весом но-
ворожденных (r=-0,85 и r=-0,95 соответственно; р<0,05). 
Обнаружена отрицательная корреляционная взаимос-

вязь между величиной МДА в первом триместре бере-
менности в подгруппе пациенток с легкой АГ, у которых 
течение беременности осложнилось формированием 
ФПН, и весом новорожденных (r=-0,66; р<0,05).
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Мarkers of functional state of endothelium in case of increased blood pressure in pregnant women
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Abstract
The present study involved 109 pregnant women. The main group consisted of 62 women with mild hypertension (MH), control 
group consisted of 47 healthy pregnant women without hypertension. Activation of lipid peroxidation in patients with MH was 
accompanied by the  increase of malondialdehyde concentration (plus 17,6% to initial level, p=0,009), and by the decrease of 
serum antioxidant activity (p=0,02). In case of preeclampsia or/and placental insufficiency there was a twofold increase of the 
level of microalbuminuria (p=0,02). There were strong inverted correlation links: between serum malondialdehyde concentra-
tion and the weight of newborn (r=-0,85), between microalbuminuria’s level and the weight of newborn (r=-0,95), p<0,05 in 1st 
trimester in group with MH and subsequent preeclampsia.

Key words: pregnancy, malondialdehyde, gestosis, arterial hypertension, microalbumin.


