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■ Проведено сопоставление активности в 
плацентах женщин ферментов глутатион-
зависимого звена антиоксидантной систе-
мы (глутатионпероксидазы, глутатионре-
дуктазы и глутатион-S-трансферазы) при 
физиологическом течении беременности 
и при ее невынашивании. С помощью ли-
нейного дискриминантного анализа раз-
работана математическая модель расчета 
риска преждевременного прерывания 
беременности, основанная на определе-
нии активности этих ферментов в тканях 
плаценты. Точность  прогноза составляет 
70,9 %; чувствительность — 73,7 %; спец-
ифичность — 64,7 %.   

■ Ключевые слова: плацента; 
глутатионзависимые ферменты; 
невынашивание беременности.

Дисфункция плаценты является основным звеном патоге-
неза большого спектра осложнений беременности, в том числе 
ее невынашивания, частота которого продолжает оставаться 
высокой. По данным разных авторов она составляет 12–20 % 
и не снижается, несмотря на лечебно-диагностические разра-
ботки последних лет [4, 5, 12]. 

При невынашивании беременности нарушается защитная 
функция плаценты, в реализации которой участвует глутати-
онзависимая антиоксидантная система, состоящая из глута-
тионзависимых ферментов — глутатионпероксидазы (ГП), 
глутатионредуктазы (ГР) и глутатион-S-трансферазы (Г-S-Т). 
Ранее нами было показано, что в ткани плацент женщин, бе-
ременность которых прервалась, активность глутатионперок-
сидазы (ГП), участвующей в нейтрализации продуктов пери-
кисного окисления липидов (ПОЛ), в 1,5–2 раза превышала 
активность фермента в плацентах женщин при физиологиче-
ском течении беременности и была стабильной на протяжении 
всей беременности. При этом было выявлено, что активность 
ГП прямо коррелирует с частотой самопроизвольного пре-
рывания беременности. Кроме того, активность глутатионре-
дуктазы (ГР), фермента, ответственного за восстановление 
окисленного глутатиона, в плацентах женщин при невынаши-
вании беременности и ее физиологическом течении на всем 
протяжении беременности была сопоставима. Однако актив-
ность глутатион-S-трансферазы, ответственной за защиту кле-
ток плаценты от продуктов перекисного окисления липидов, у 
женщин, беременность которых прервалась во втором и тре-
тьем триместрах беременности, была в 1,5 раза меньше, чем 
активность этого фермента в плацентах женщин при физио-
логической беременности [9].

Цель исследования
Задача данной работы — проанализировать значение опре-

деления активности ферментов глутатионзависимой антиок-
сидантной системы (ГП, ГР и Г-S-Т) в плацентах женщин для 
прогноза риска прерывания беременности.

Материалы и методы
Материалом для исследования служила ткань хориона и 

плацент.
Группу сравнения составили 34 относительно здоровые 

женщины, у которых были получены 10 плацент в результате 
срочных родов, 15 — во II триместре при прерывании беремен-
ности по социальным показаниям, а также 9 хорионов — в I 
триместре при проведении по желанию пациенток искусствен-
ного аборта. 

Основную группу составили 26 женщин, беременность ко-
торых прервалась преждевременно на разных ее этапах. Так, 
13 плацент были получены в результате преждевременных ро-
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дов,  7  — во втором триместре при спонтанных 
поздних выкидышах, 6 хорионов — при самопроиз-
вольных выкидышах в I триместре беременности.

Образцы ткани готовили из центральной и пе-
риферической зон плаценты. Кусочки тканей тща-
тельно отмывали в холодном физиологическом 
растворе и гомогенизировали в соотношении 1 : 9 
(вес/объем) в ледяном буфере, содержащем 60 мМ 
КН2РО4 и 105 мМ КСl, рН = 7,4. Гомогенат центри-
фугировали при 10 000 об/мин в течение 20 минут 
при 4 °С. Центрифугат использовали для опреде-
ления активностей ферментов. Активность ГП 
определяли с использованием гидроперекиси тре-
тичного бутила [3], ГР — по степени окисления 
восстановленного НАДФ [13], ГТ — по скорости 
образования GS-2,4-динитробензола [1]. Белок 
определяли по методу Лоури.[14]

Результаты и их обсуждение
В таблице 1 представлены данные об актив-

ности ферментов глутатионзависимого звена 
антиоксидантной системы (АОЗ) в плацентах 
беременных с самопроизвольным преждевре-
менным прерыванием беременности (основ-
ная группа) и при физиологическом течении 
беременности.

На основании ретроспективных данных 
нами был проведен многофакторный линейный 
дискриминантный анализ, представленный в 
таблице 1, отражающий связь активности фер-
ментов глютатионзависимого звена антиокси-
дантной защиты и спонтанного прерывания 
беременности. По его результатам мы отобра-
ли наиболее значимые параметры для прогноза 
невынашивания. 

Ими оказались (табл. 2) активности ГП и 
Г-S-Т в центральной части плаценты.

Используя наиболее значимые для прогноза 
параметры активности ферментов глутатионза-
висимой системы, была разработана математи-
ческая модель расчета прогностического индек-
са возможного преждевременного прерывания 
беременности (ПИППБ):

ПИППБ = 0,093 Г-S-Тц – 0,028 ГПц, где:
ПИППБ — прогностический индекс пре-

ждевременного прерывания беременности;
Г-S-Tц — активность Г-S-T в центральной 

части плаценты;
ГПц — активность ГП в центральной части 

плаценты.
Пороговое значение прогностического индекса 

преждевременного прерывания беременности со-
ставило 1,06. При значениях ПИППБ ≤ 1,06 риск 
прерывания беременности высокий, т. е. абсолют-
ные значения ПИППБ обратно пропорциональны 
риску развития прерывания беременности. 

Система прогноза строилась нами по 55 случаям. 
Из них у 39 женщин получено полное со-

впадение предсказанного и фактического ре-
зультата (70,9 %). У 28 из них величина индекса 
ПИППБ была меньше 1,06 и беременность пре-
рвалась досрочно, а у 11 женщин индекс ПИППБ 
превышал 1,06 и беременность развивалась 
физиологически.

Из 34 пациенток, у которых значение прогно-
стического индекса было более 1,06, прерывание 
беременности произошло у 6 женщин, что со-
ставило 17,6 %, а у 28 пациенток беременность 
закончилась в срок, что составило 82,4 %. Из 
21 пациентки, у которых значение прогности-
ческого индекса было менее 1,06, у 10 женщин 
беременность закончилась в срок, что состави-
ло 47,6 %, а у 11 (52,4 %) произошло прерывание 
беременности. Анализ результатов системы про-

Фермент Локализация
Активность

t p
Основная группа, n = 26 Группа сравнения, n = 34

ГП Центр 73,76 ± 7,75 57,56 ± 3,35 –2,255 0,028
ГП Периферия 70,37 ± 14,23 57,20 ± 3,29 –1,070 0,291
ГР Центр 21,55 ± 2,83 30,45 ± 3,24 1,706 0,094
ГР Периферия 24,08 ± 5,54 29,76 ± 3,14 0,499 0,621

Г-S-Т Центр 27,67 ± 2,33 33,26 ± 1,15 2,407 0,020
Г-S-Т Периферия 40,17 ± 6,28 31,44 ± 1,15 –2,004 0,052

Таблица 1
Активность ферментов глутатионзависимого звена АОЗ в плацентах женщин основной группы и группы сравнения

Параметры F-критерий Фишера Величина достоверности р
Активность ГП центр 5,79 < 0,019
Активность Г-S-Т центр 5,08 < 0,027

Таблица 2
Наиболее значимые для прогноза преждевременного прерывания беременности параметры активности  
ферментов глутатионзависимой системы антиоксидантной защиты в плацентах и хорионах
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гнозирования с использованием метода расчета 
ПИППБ представлен в таблице 3.

Исходя из вышепредставленных данных, мы 
определили параметры, характеризующие метод 
расчета ПИППБ (рис. 1).

Таким образом, по расчету риска преждевремен-
ного прерывания беременности чувствительность 
метода составляет 73,7 %, специфичность — 64,7 %. 
Предсказанная ценность «положительного резуль-
тата» составляет 52,4 %. Предсказательная ценность 
«отрицательного результата» составляет 82,4 %.

Точность предсказания составляет 70,9 % 
(χ2 = 5,80; р = 0,016; ТМФ : р < 0,015).

Разработанная нами математическая модель 
прогноза невынашивания беременности по ак-
тивности ферментов глутатионзависимого звена 
антиоксидантной защиты свидетельствует о зна-
чимой роли данных ферментов в процессах вы-
нашивания беременности. 

Известно, что при физиологически протекаю-
щей беременности состояние окислительного 
стресса (дисбаланса между процессами свобод-
норадикального окисления и буферной емкостью 
системы антиоксидантной защиты) в плаценте 
возникает в период ее формирования на этапе ста-
новления артериальной циркуляции и увеличения 
напряжения кислорода. Окислительный стресс 
выполняет в этой ситуации важные универсаль-
ные функции, участвуя в запуске механизмов диф-
ференцировки клеток [2, 7, 10]. В данный период 
транзиторного дисбаланса между генерацией и 
элиминированием активных форм кислорода про-
исходит адаптация механизмов системы антиокси-
дантной защиты к нарушению физиологического 
равновесия. Неспособность системы антиокси-
дантной защиты или ее отдельных звеньев проти-
востоять усилению процессов свободнорадикаль-
ного окисления приводит к дальнейшему развитию 
состояния окислительного стресса и значительно-
му ослаблению метаболических и детоксицирую-
щих функций плаценты. Окислительный стресс, 
являясь универсальной реакцией многих заболева-
ний человека, играет важную роль и в акушерской 
практике, являясь, как показали и наши исследо-
вания, одним из патогенетических звеньев, в т. ч. 
невынашивания беременности [6, 8, 11].

Таким образом, по-видимому, изменение бу-
ферной емкости глутатионзависимого звена анти-
оксидантной защиты в плаценте женщин можно 
рассматривать как один из универсальных меха-
низмов, свидетельствующих о функциональных 
резервах плаценты.
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Таблица 3
Анализ результатов, используемых для характеристики 
метода расчета ПИППБ
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Рис. 1.	 Параметры прогностической модели возможного пре-
ждевременного прерывания беременности (ПИППБ) 
по активности глутатионзависимых ферментов систе-
мы антиоксидантной защиты плаценты
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Antioxidant system’s glutathion dependent 
enzymes significance in the prematurity 
prognosis

Pavlova N. G., Prokopenko V. M., Partsalis G. K.

■ Summary: Placental glutathione dependent enzymes 
(glutathione peroxidase, glutathione reductase, glutathione-S-
transferase) activity comperison in normal pregnancy and in the 
prematurity were done. On the base of these data the mathematical 
model of the prematurity risk prognosis was calculated with 
the help of linear discriminant analysis. Predict value 70,9 %; 
sensitivity — 73,7 %; specificity — 64,7 %.

■ Key words: placenta; glutathione dependent enzymes; 
pregnancy miscarrige.
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