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It has been conducted the investigation of EGF and TGF – ß pregnant women with physiological and complicated by EPH pregnancy it has been 

revealed the growth of EGF in I and II trimesters of normal and in I trimester of complicated pregnancy. It has been found out the decrease of TGF-ß 
in pregnant women with EPH in II trimester. 

 
Несмотря на несомненные успехи в лечении гесто-

за, он остается одним из наиболее часто встречаю-
щихся осложнений беременности и занимает ведущее 
место среди причин материнской и перинатальной 
смертности [1]. Согласно последним исследованиям, 
патофизиологические основы гестоза закладываются 
на начальных стадиях беременности, и ведущим зве-
ном патогенеза данного осложнения является патоло-
гическая экспрессия факторов роста и эндотелиальная 
дисфункция [2]. 

Из большой группы факторов роста, обеспечи-
вающих формирование маточно-фетоплацентарного 
комплекса, ведущая роль отводится эпидермальному 
(ЭФР) и трансформирующему (ТФР-ß). ЭФР как фак-
тор роста первого стимула (фактор компетентности), 
индуцирующий выход клетки из состояния покоя 
(GO), стимулирует пролиферацию разных клеток, в 
том числе клеточных компонентов эндотелия сосудов 
[3, 4]. Он участвует в росте эндометрия на ранних 
стадиях развития эмбриона, бластоцисты, трофобла-
ста, а также в трансформации ворсинчатого цитотро-
фобласта в покровный синцитиотрофобласт [5, 6].  

Другим фактором роста первого сигнала является 
ТФР-ß, осуществляющий регуляцию клеточного роста 
в период репродукции, участвуя в синтезе и деграда-
ции базальной мембраны клеток трофобласта [6]. 

Исходя из исключительно важной роли ЭФР и 
ТФР-ß на начальных этапах формирования функцио-
нальной системы мать – плацента – плод (ФСМПП) 
целью исследования работы явилось изучение уровня 
ЭФР и ТФР-ß при физиологической и осложненной 
гестозом беременности.  

Под наблюдением находилось 270 женщин, из ко-
торых 220 отнесены в группу с физиологическим те-
чением беременности (1 группа) и 50 пациенток со-
ставили 2 группу, беременность у которых осложни-
лась гестозом лёгкой степени. В 1 группе средний 
возраст пациенток составил 25 ± 3 года, во 2-й – 26 ± 
2. В группе женщин с физиологическим течением 
беременности 58,2 % были первобеременные, 41,2 % - 
повторнобеременные, а в группе пациенток с бере-
менностью, осложнённой гестозом, первобеременные 
составили 56 %, а повторнобеременные – 44 %. Срав-
нительный анализ гинекологических заболеваний у 
пациенток обеих групп не выявил достоверных отли-

чий. Удельный вес перенесённых воспалительных 
заболеваний гениталий встречался в 1,5 раза чаще у 
женщин 2 группы, чем у пациенток 1 группы. У на-
блюдаемых женщин беременность завершилась фи-
зиологическими родами: в 1 группе у 150 (68,2 %), во 
2 – у 15 (30,0 %); программированными – в 1 группе у 
25 (11,4 %), во 2 – у 15 (30,0 %), кесаревым сечением 
– в 1 группе у 45 (20,4 %), во 2 группе – у 20 (40,0 %). 

Уровень ЭФР и ТФР-ß в сыворотке крови женщин 
определяли в 11 – 12 и 15 – 16 недель беременности 
методом твёрдофазного иммуноферментного анализа 
с использованием наборов фирмы «R&D systems» 
(USA). Статистическая обработка данных осуществ-
лялась с помощью лицензионного пакета программ 
Statistica (версия 5.1. Stat Soft). Достоверность разли-
чий между сравниваемыми показателями определяли 
по критерию Стьюдента и его аналогу для непара-
метрических распределений – критерию Манна–
Уитни. Изучение статистической связи между показа-
телями осуществляли с помощью коэффициента кор-
реляции Пирсона при нормальном распределении и 
коэффициента ранговой корреляции Спирмена для 
непараметрического распределения. Результаты оце-
нивали как статистически значимые при p<0,05. 

Результаты исследования ЭФР и ТФР-ß представ-
лены в таблице.  

Как видно из полученных данных, при физиологи-
чески протекающей беременности содержание ЭФР в 
сыворотке крови женщин в I триместре превышало 
соответствующие показатели небеременных пациен-
ток в 8,2 раза (p<0,0001). При этом выявлены разли-
чия в концентрации ЭФР в сыворотке крови данных 
женщин во II триместре относительно таковых в I 
триместре. Рост содержания ЭФР в этих условиях 
достигал 555,7 ± 60,9 пкг/мл (p<0,05), в I триместре он 
составил 427,3 ± 23,4 пкг/мл. Наряду с восьми-
кратным увеличением ЭФР в сыворотке в I триместре 
физиологически протекающей гестации по сравнению 
с небеременными также было обнаружено 12-кратное 
повышение этого фактора роста у пациенток при на-
личии гестоза (p<0,001). Следует отметить, что уро-
вень ЭФР у данных женщин во II триместре беремен-
ности не отличался от величин, характерных для I 
триместра (p>0,1).  
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Содержание ЭФР (пкг/мл) и ТФР-ß (пкг/мл) 
 в сыворотке крови женщин в I и II триместрах  
при физиологической и осложнённой гестозом 

беременности 
 

 
Примечания: 1– достоверные отличия относительно пока-
зателей у небеременных; * – достоверные отличия относи-
тельно показателей при физиологической  беременности;  
** – достоверные отличия относительно показателей I три-
местра. 

 
Обращает на себя внимание тот факт, что значи-

тельный рост ЭФР особенно наблюдается с наступле-
нием беременности (I триместр) как при физиологи-
ческом, так и осложнённом ее течении. Однако, если 
при физиологическом течении в процессе пролонги-
рования беременности имеет место достоверное по-
вышение уровня ЭФР в сыворотке крови женщин во 
II триместре относительно данных I триместра, то при 
развитии гестоза это повышение отсутствует. Такой 
существенный рост ЭФР – важнейшего индуктора 
клеточных компонентов эндотелия сосудов – в сыво-
ротке крови женщин при наступлении беременности 
(I триместр) и сохранение такого же достоверно вы-
сокого уровня во II триместре физиологически разви-
вающейся беременности достигается, очевидно, гес-
тационными особенностями метаболизма тиреоидных 
гормонов. Установлено, что в сроке 8 – 12 недель на-
блюдается достоверное повышение в сыворотке крови 
беременной уровня св. Т4, что указывает на актива-
цию функции щитовидной железы [7 – 10]. Это поло-
жение интересно тем, что продукция ЭФР находится 
под контролем тиреоидных гормонов, чем, по-
видимому, можно объяснить необходимый высокий 
уровень ЭФР при наступлении беременности. Важная 
роль Т3 в формировании ранней плаценты путем сти-
муляции ЭФР отражена в работах [11 – 13]. 

Отмеченное ранее значительное повышение в I 
триместре концентрации ЭФР в сыворотке крови бе-
ременных с гестозом обусловлено, очевидно, очень 
высокой продукцией Т4 в результате чрезмерной ак-
тивации щитовидной железы, имеющей место в слу-
чае развития гестоза [14 – 16]. 

Особенно значимая экспрессия ЭФР в этих усло-
виях будет способствовать приоритетному взаимо-
действию этого фактора роста с рецептором, яв-
ляющимся общим для ЭФР и ТФР-ß. Это служит сиг-

налом для снижения синтеза ТФР-ß, что и наблюда-
лось у беременных с гестозом. 

Такой характер нарушений продукции ЭФР и 
ТФР-ß при беременности, осложнённой гестозом, по-
зволяет убедиться в роли этих факторов роста в раз-

витии данной патологии. Как указывалось выше, 
в процессе пролиферации эмбриональных тканей 
ЭФР необходим для выхода клетки из состояния 
покоя (G0), а в результате чрезмерной его гене-
рации у женщин при данной патологии эта ста-
дия клеточного цикла будет, очевидно, ускорен-
ной. Регуляция следующей фазы, переход клетки 
из состояния покоя (G0) в фазу G1 (интервал 
между окончанием митоза и началом S фазы) 
осуществляется ТФР-ß, который ингибирует эту 
фазу. Низкий уровень ТФР-ß в этих условиях 
обусловливает отклонения в процессе клеточно-
го деления при развитии эмбриональных тканей. 
Важно подчеркнуть, что выявленные изменения 
могут лежать в основе патологии гестационной 

перестройки спиральных артерий плацентарного ло-
жа, заключающейся в неполной инвазии вневорсинча-
того цитотрофобласта, контролируемой ЭФР и ТФР-
ß. 

При выполнении данного исследования был прове-
дён корреляционный анализ между показателями ЭФР, 
ТФР-ß, а также – СЭФР, ФРП, оФРФ, ИФР-1, ЭТ-1, 
изученных в рамках акушерского мониторинга. При 
беременности, осложнённой гестозом, значимая тесно-
та связи в I триместре имела место между ТФР-ß и 
оФРФ (r = 0,56), ТФР-ß и ФРП (r = –0,47), во II триме-
стре высокая корреляционная связь обнаружена между 
ЭФР и ФРП (r = 0,64). Характерные для I триместра 
беременности с гестозом корреляционные связи де-
монстрируют закономерности обусловленности функ-
ций факторов роста, в частности, ТФР-ß, участвующего 
в аутокринной регуляции имплантации, а также в раз-
витии апоптоза эпителиальных клеток в участке со-
пряжения эндометрия и трофобласта, и синтезируемого 
клетками трофобласта оФРФ, обеспечивающего кле-
точную пролиферацию, приводящую к увеличению 
экстрацеллюлярного матрикса, одного из ключевых 
этапов ангиогенеза. При этом имеет место обратная 
зависимость показателей ТФР-ß и ФРП, свидетельст-
вующая о взаимном контроле развития сосудистой 
системы плаценты, так как ФРП принадлежит также 
значимая роль в ее формировании. 

Установленное изменение продукции ТФР-ß, вы-
разившееся в его снижении только во II триместре у 
беременных с гестозом, свидетельствует о том, что, 
очевидно, отрицательного влияния на процессы им-
плантации с участием ТФР-ß не наблюдалось. 

Обнаруженная во II триместре корреляционная 
связь отражает закономерность взаимного влияния 
функций ЭФР и ФРП, из которых ЭФР выступает 
стимулятором образования клеточных компонентов 
эндотелия сосудов, а ФРП (как указывалось выше) 
принадлежит особое значение в ангиогенезе. Обнару-
женное отсутствие повышения во II триместре уровня 
ЭФР, характерное для нормальной беременности, на-
рушает процесс взаимного контроля формирования 
сосудистой системы плаценты. 

I триместр II триместр Группа пациен-
ток ЭФР  
Небеременные 
Физиологическая 
беременность 
Беременность, 
осложнённая 
гестозом 

51,3 ± 4,2  
 
427,3 ± 23,41 
 
640,0 ± 50,3* 

 
 
555,7 ± 60.9** 
 
602,5 ± 86,4 

 ТФР-ß  
Небеременные 
Физиологическая 
беременность 
Беременность, 
осложнённая 
гестозом 

23,3 ±1,9 
 
 
 
 
 

 
 
131,3 ± 6,71 
 
125,4 ± 8,0 

 
 
114 ± 7,0 
 
99,4 ± 5,2*/** 
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Выявленные корреляционные связи показателей 
ТФР-ß с оФРФ и ФРП в I триместре, а ЭФР также с 
ФРП – во II триместре осложнённой гестозом бере-
менности убедительно подтверждают роль ЭФР и 
ТФР-ß в ангиогенезе, а обнаруженные изменения их 
продукции – модификация этого процесса: с одной 
стороны нарушается структура эндотелия сосудов, с 
другой – контроль объема плацентарного кровообра-
щения в результате влияния на функцию ФРП.  

Данные анализа убедительно подтверждают роль 
ЭФР и ТФР-ß в нарушении структуры эндотелия сосу-
дов при беременности, осложнённой гестозом. Прове-
дение превентивного лечения в рамках программы 
акушерского мониторинга всем беременным, у кото-
рых в более поздние сроки выявлен гестоз, не позволи-
ло развиться тяжёлым его формам. 

Знание молекулярных механизмов развития гесто-
за даст возможность совершенствовать патогенетиче-
скую терапию. 
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