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крови, миометрии и плаценте на форми-
рование патологического течения бере-
менности: гестоза и плацентарной недо-
статочности. Высказано предположение 
о взаимосвязи нарушений медиаторного 
и эндотелиального фактора при гестозе.
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Артериальная гипертензия — одна из ведущих причин 
осложнений беременности, родов и повышения перинатальной 
смертности. Это обстоятельство служит основанием включе-
ния этих женщин в группу высокого риска. В настоящее время 
артериальная гипертензия диагностируется у 5–30 % беремен-
ных и представляет собой разнородную группу заболеваний: 
гипертоническая болезнь, вегето-сосудистая дистония по ги-
пертоническому типу, симптоматические гипертензии [2, 10, 
11].

В качестве критериев повышенного артериального давле-
ния у беременных приняты следующие показатели [2, 11]:
• стойкое повышение систолического артериального давле-

ния на 30 мм рт. ст. и выше;
• стойкое повышение диастолического артериального давле-

ния на 15 мм рт. ст. и выше;
• артериальное давление выше 140/90 мм рт. ст. при измере-

нии более двух раз в течение шести часов;
• среднее артериальное давление выше 105 мм рт. ст.

Для диагностики артериальной гипертензии достаточно 
одного из вышеперечисленных критериев. Максимально 
неблагоприятное влияние на акушерские и перинатальные 
исходы оказывает диастолическое артериальное давление 
выше 110 мм рт. ст. [2, 5, 11].

При беременности гипертензивные состояния включают 
в себя ряд нозологических форм: гипертоническая болезнь, 
нейроциркуляторная дистония по гипертоническому типу, 
симптоматические гипертензии и гестозы [11, 12]. Согласно 
современным данным частота гипертонической болезни у 
беременных составляет от 15 до 22 % [2, 5, 11]. При любом 
виде артериальной гипертензии часто наблюдаются тяжелые 
осложнения беременности и родов: невынашивание, плацен-
тарная недостаточность и задержка внутриутробного развития 
плода, преждевременная отслойка нормально расположенной 
плаценты, гипоксия и антенатальная гибель плода [6, 9, 10]. 
Ведущей причиной осложнений беременности и родов у жен-
щин с артериальной гипертензией являются сосудистые из-
менения, приводящие к выраженным сдвигам во всех звеньях 
системы кровообращения [1, 10, 6, 15]. Частота осложнений 
увеличивается о мере тяжести заболевания. Данные о мате-
ринской смертности колеблются от 0,1 до 7,5 %. Наиболее ча-
стые причины — тяжелый гестоз, геморрагический инсульт, 
почечная недостаточность, тромбоэмболические осложнения. 
При артериальной гипертензии страдают плод и новорожден-
ный. Артериальное давление 140/90 мм рт. ст. уже неблагопри-
ятно влияет на состояние внутриутробного плода, приводит 
к его гипоксии и гипотрофии [10, 8, 9]. Нарушение развития 
плода, высокую перинатальную заболеваемость и смертность 
при артериальной гипертензии связывают с расстройством ге-
модинамики. По данным различных авторов, перинатальная 
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смертность при данной патологии варьирует от 
58 до 530 ‰. В последние годы перинатальная 
смертность несколько снизилась [9, 10, 11].

Артериальная гипертензия, появившаяся при 
беременности, чаще всего является проявлением 
гестоза, а также причиной развития плацентарной 
недостаточности (ПН) в 32–77 % случаев. При 
тяжелых степенях гестоза и высокой артериаль-
ной гипертензии плацентарная недостаточность 
встречается практически у всех беременных. 
Перинатальная смертность у женщин, перенес-
ших ПН, составляет среди доношенных новорож-
денных — 10,3 ‰, среди недоношенных — 49 ‰. 
ПН является причиной 60 % случаев задержки 
внутриутробного развития плода (ЗВРП). В свою 
очередь, ЗВРП — вторая по частоте причина 
перинатальных потерь после недоношенности. 
Риск перинатальной смертности новорожденных 
со ЗВРП в 6–10 раз превышает таковую среди по-
пуляции с нормальным развитием (2, 7, 10).

В сложном и динамичном взаимодействии 
многих факторов позднего гестоза беременных 
всегда сложно выделить ведущее звено, которое 
определяет специфику развития патологического 
процесса. Только поняв значение и место каждого 
звена в непрерывной цепи происходящих в орга-
низме беременной женщины событий, можно со-
ставить более или менее верное представление о 
патогенезе патологических процессов при этой 
патологии беременности.

Среди многих важных звеньев системной ор-
ганизации патологического процесса при позднем 
гестозе мы обратили внимание на выяснение роли 
и значения нейрогормональных и нейромедиатор-
ных механизмов в процессах его возникновения 
и развития, с одной стороны, и в процессах во-
влечения адаптационных механизмов защиты — 
гомеостаза — с другой.

В морфологической серии экспериментов на 
беременных крысах и миометрии беременных 
женщин в норме и патологии исследовали лока-
лизацию адренергических волокон и содержание 
норадреналина в миометрии. Нами получены 
данные, что во время беременности происходит 
уменьшение специфической флуоресценции адре-
нергических волокон, сопровождаемое падением 
уровня медиатора в тканях. Во время беременно-
сти в миометрии образуется большое количество 
адренергических волокон вокруг кровеносных 
сосудов, что позволяет на должном уровне под-
держивать местную регуляцию сосудистого то-
нуса и обеспечивать оптимальные условия для 
маточно-плацентарного кровотока и развития 
плода. Подобные морфологические изменения 
являются одним из звеньев общего адаптацион-
ного процесса, подтверждающие трофическую 

роль нервной системы в организме. Однако, рост 
нервных волокон не успевает за процессами ги-
пертрофии и гиперплазии в миометрии, в резуль-
тате чего в конце беременности интенсивность 
флуоресценции адренергических волокон резко 
снижается, сохраняясь лишь в области нижнего 
сегмента и в шейке матки. Характерно, что содер-
жание уровня медиатора (норадреналина) умень-
шается к концу беременности в 5 раз (в пересчете 
на единицу массы миометрия), а во время родов 
в 14 раз (до 45 нг/г ткани, или на 90 % по сравне-
нию с небеременной маткой). Растет абсолютное 
число рецепторов, но относительно массы мио-
метрия оно резко снижено.

Должный уровень регуляции достигается за 
счет повышения чувствительности адренергиче-
ских рецепторов, тем не менее, обращает на себя 
внимание то обстоятельство, что процессы из-
менения адренергической иннервации несколько 
отличаются в норме и патологии. Так, в резуль-
тате проведенной работы мы установили, что 
специфическая флуоресценция адренергических 
волокон вокруг сосудов миометрия у беременных 
с гестозом более яркая и сохраняется дольше, чем 
у здоровых беременных. Уровень норадреналина 
в ткани миометрия в 1,5 раза выше при тяжелом 
гестозе и коррелировал с его содержанием в плаз-
ме крови.

естественно, эти структурные и нейроме-
диаторные, цито-миело-архитектонические из-
менения в беременной матке сказываюся на 
рецепторной функции адренергической си-
стемы, изменении биоэлектрической активно-
сти миометрия, нарушении местной и общей 
гемодинамики.

С другой стороны, местные адренергические 
механизмы тесно связаны со многими гумо-
ральными факторами, действующими на уров-
не целого организма, такими как катехоламины, 
кортикостероиды, бета-эндорфины. Нами было 
обнаружено, что в последнем триместре бере-
менности при гестозе содержание норадренали-
на и бета-эндорфина в плазме крови значительно 
выше, чем в норме. Имеется тесная корреляция 
между уровнем катехоламинов и нейропептидов 
и гемодинамическими показателями при гестозе, 
такими как артериальное давление и общее пе-
риферическое сопротивление сосудов. Данные 
исследования полностью согласуются с физиоло-
гическими представлениями об участии катехо-
ламинов и нейропептидов в генезе гипертензив-
ного синдрома и нарушениях микроциркуляции в 
периферических сосудах [13, 14, 15, 16].

Интересно, что степень тяжести гестоза не 
влияла на характер экспрессии факторов ангио-
генеза в плаценте, так как дисбаланс проангио-
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генных и антиангиогенных факторов наблюдался 
даже при легкой степени проявления патологии. 

Бесспорный интерес представляет получен-
ный нами факт разнонаправленных изменений 
симпато-адреналовой и кортико-адреналовой си-
стемы во время родов при позднем гестозе. если 
при физиологическом развитии беременности и 
родов адаптационные механизмы работают сла-
женно и полностью коррелируют друг с другом, 
то системные нарушения механизмов адапта-
ции при позднем гестозе приводят к дистрессу 
организма.

Так, у здоровых женщин и их новорожденных 
детей, родовой стресс закономерно приводит к 
выбросу адренергических и кортикостероидных 
и пептидных средств, и обеспечивает течение 
физиологических процессов адаптации матери и 
новорожденного к изменившимся условиям су-
ществования. По-видимому, именно благодаря 
этим механизмам осуществляется возможность 
благоприятного исхода беременности и родов.

Нарушения адаптации, истощение резервных 
возможностей организма при тяжелом позднем 
гестозе приводят к нарушению синхронизации 
между регуляторными системами. Симпато-
адреналовая система в этом случае подходит к 
моменту родов на пределе своих возможностей, 
и вместо повышения уровня катехоламинов в 
крови, наблюдается их снижение, что приводит 
к тяжелым изменениям микроциркуляции и соз-
дает условия для развития грозных осложнений 
гестоза во время родов. Адренокортикальное зве-
но также страдает при гестозе, однако, некоторые 
резервные возможности эта система адаптации 
сохраняет, и в ответ на родовой стресс выбрасы-
вает дополнительное количество гормонов, хотя и 
недостаточное для обеспечения физиологическо-
го протекания процесса.

Морфологическое исследование плацент у 
женщин с артериальной гипертензией и плацен-
тарной недостаточностью свидетельствует об 
активном участии локально синтезируемых ка-
техоламинов в патогенезе гестоза и плацентар-
ной недостаточности. Учитывая ангиотропные 
эффекты действия катехоламинов, по-видимому, 
снижение их экспрессии в плаценте отражает на-
рушение микроциркуляции, трофики и пролифе-
рации клеточных элементов плаценты, которые 
являются морфологическим выражением пато-
физиологических механизмов развития плацен-
тарной недостаточности. 

Артериальная гипертензия также является 
причиной нарушения процессов ангиогенеза в 
плаценте. Возможно, что нарушение функции 
проангиогенных и антиангиогенных факторов в 
плаценте приводит к развитию плацентарной не-

достаточности у беременных с гестозом. В то же 
время компенсаторные возможности плаценты и 
обширность сосудистой сети велики, что позво-
ляет в большинстве случаев пролонгировать бе-
ременность даже при наличии осложнений. 

Таким образом, активация симпато-
адреналовой системы приводит к повышению 
общего периферического сопротивления сосудов, 
артериального и венозного давления и сопрово-
ждается эндотелиальной дисфункцией. Это ведет 
к повышению проницаемости сосудов и задержке 
жидкости в тканях. При увеличении концентра-
ции катехоламинов в крови происходит регио-
нарный спазм почечных сосудов, что нарушает 
деятельность почек. В результате снижается клу-
бочковая фильтрация и канальцевая реабсорбция. 
Эти изменения усугубляются при повреждении 
эндотелия сосудов почек и являются причиной 
протеинурии [3, 12, 15].

Повышение уровня циркулирующих катехо-
ламинов при гестозе неблагоприятно влияет на 
состояние внутриутробного плода. Это связано с 
вазоконстрикцией сосудов плаценты и централи-
зацией плацентарного кровотока. Возникновение 
сосудистых спазмов в плаценте вызывает гипок-
сию плацентарной ткани и снижение моноами-
ноксидазы. Неполноценное разрушение биоген-
ных аминов в плацентарной ткани приводит к 
их накоплению в синцитиотрофобласте, что еще 
более усугубляет тяжесть течения гестоза и пла-
центарной недостаточности [12, 14].

Нарушение медиаторных и рецепторных меха-
низмов, адренергических механизмов на медиа-
торном и рецепторном уровне адренергической 
регуляции при гестозе закономерно приводит к 
необходимости коррекции возникшей патологии 
адренергическими средствами. Кроме того, изме-
нения в сосудисто-тромбоцитарном звене гемо-
стаза требуют комплексного подхода к лечению 
патологических состояний, связанных с артери-
альной гипертензией при беременности. 

С целью терапии гипертензивных состояний 
широко применяют медикаментозные средства из 
различных фармакологических групп. Золотым 
стандартом лечения артериальной гипертензии у 
беременных является назначение допегита 25 мг 
2–3 раза в сутки, начиная с 1 триместра беремен-
ности. Назначение блокаторов кальциевых кана-
лов (верапамила, нифидипина) целесообразно 
начинать с 20–24 и до 34–36 недель. Женщинам 
с метаболическим синдромом возможно назна-
чение селективных бета-блокаторов, желательно 
3-го поколения (небиволол). Профилактический 
прием гипотензивных препаратов дает возмож-
ность предупредить развитие тяжелых форм 
гестоза. Беременным, имеющим исходно гипер-
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тензивные осложнения (вегето-сосудистую дис-
тонию по гипертоническому типу, гипертониче-
скую болезнь I–II стадии), показано назначение 
клофелина. Вследствие введения клофелина на-
рушается выделение адренергического медиато-
ра из пресиноптических окончаний и развива-
ется ослабление симпатической импульсации из 
вазомоторных структур головного, и, частично, 
спинного мозга. В итоге снижается общее пери-
ферическое сопротивление, уменьшается сердеч-
ный выброс и частота сердечных сокращений. 
Одновременно клофелин уменьшает активность 
ренина плазмы и оказывает отчетливое седатив-
ное действие. Клофелин хорошо абсорбируется 
после приема внутрь. При парентеральном, осо-
бенно, внутривенном введении, показатели фар-
макокинетики существенно укорачиваются — 
начало эффекта уже через 3–5 минут. Клофелин 
не влияет на функциональное состояние плода. 
Клофелин значительно снижает внутрисосуди-
стую агрегацию тромбоцитов, уменьшает выра-
женность сосудистых расстройств, оказывает сти-
мулирующее влияние на маточно-плацентарный 
кровоток. Для поддержания АД на «рабочем 
уровне» клофелин назначают перорально в дозе 
0,075–0,15 мг 2–3 раза в день длительно, чаще 
всего в III триместре беременности, когда дру-
гие препараты становятся малоэффективными. 
Сульфат магния традиционно относится к основ-
ным препаратам для лечения гестоза. Показано, 
что наибольший эффект магнезиальная терапия 
оказывает при повышенном диастолическом ар-
териальном давлении и невысокой (до 1 г/л) про-
теинурии. Противопоказанием к применению 
препаратов магния служат заболевания почек с 
нарушением их функции и тяжелые формы са-
харного диабета. Схемы лечения гестоза сульфа-
том магния хорошо известны. В настоящее время 
предпочтительно введение 25 % раствора сульфа-
та магния в виде микроперфузии 24,0–30,0 в сут-
ки в пересчете на сухое вещество. Сульфат маг-
ния оказывает эндотелиопротекторное действие 
и уменьшает внутрисосудистую агрегацию тром-
боцитов, что имеет значение в патогенетической 
терапии ПН. Более быстрый и стойкий антиагре-
гационный эффект при лечении гестоза получен 
при сочетанном применении сульфата магния и 
клофелина, который остается в арсенале акуше-
ров, благодаря его многим полезным свойствам. 
В первую очередь, это возможность экстренной 
помощи при высокой артериальной гипертензии 
и отсутствии неблагоприятных воздействий на 
маточный тонус и состояние плода. При исходно 
высоком артериальном давлении (АД) препарат 
назначают внутривенно капельно в дозе 0,01 % — 
1,0 мл в 200 мл физиологического раствора.

У беременных, страдающих гипертонической 
болезнью, при развитии ПН в случаях, когда гипер-
тензивные нарушения у матери сопровождаются 
нарушениями кровообращения в плаценте и ЗВРП, 
более эффективно применение клофелина в сочета-
нии с актовегином, милдронатом и антиагреганта-
ми (курантил). В таких случаях лечение проводят 
длительно, назначая препараты перорально. Для 
лечения ПН и гипотрофии плода у женщин с гипер-
тензивными нарушениями прием клофелина лучше 
сочетать с внутривенным введением актовегина и 
милдроната на 5 % растворе глюкозы. Способ вве-
дения и дозы клофелина при этом определяются с 
учетом артериальной гипертензии (внутривенное 
капельное введение 1 мл 0,01 % раствора или пе-
роральный прием препарата 2–3 раза в день). При 
нарушении кровотока в маточно-плацентарных и 
плодово-плацентарных сосудах и наличии ЗВРП 
у беременных c гестозом гипотензивную терапию 
целесообразно сочетать с внутривенными инфузи-
ями вазоактивных препаратов (милдронат).

В последние годы в акушерской практике для 
лечения заболеваний, обуславливающих развитие 
ПН при артериальной гипертензии применяют 
антиагреганты (дипиридамол, ацетилсалициловая 
кислота) и антикоагулянты (низкомолекулярные 
гепарины, фраксипарин, клексан и другие). При 
тяжелых формах гестозов с успехом используются 
препараты гидроксиэтилированных крахмалов.

Комплексное лечение беременных с артери-
альной гипертензией, дифференцированный, ин-
дивидуальный подбор лекарственных средств и 
их дозировок, своевременное и бережное родо-
разрешение в большинстве случаев позволяет до-
биться хороших исходов для матери и плода.

Однако, несмотря на достигнутые успехи в 
изучении патогенеза гестоза и связанных с ним 
осложнений, появление новых фармакологиче-
ских средств коррекции выявленных нарушений, 
проблема остается далекой от своего разрешения, 
как и много лет назад.
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the roLe of arterIaL hyperteNtIoN IN pathogeNeSIS 
of preecLampSIa aNd pLaceNtaL INSuffIcIeNcy

Arzhanova O. N.

■ Summary: The article  represents the revision of literature 
data and own research about influence of amins and their level in 
blood serum, placenta and miometrium in pathologic pregnancy 
states such as preeclampsia and placental insufficiency. It is 
suggested about the role of combination of mediator imbalance 
and endothelial disfunction in the onset of preeclampsia.  

■ Key words: arterial hypertension; gestosis; placental 
insufficiency; catecholamines.
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