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резюме

изучена роль системной воспалительной реакции в 
формировании перинатальных поражений цнс у новорож-
денных от матерей с гестозами. в периферической крови 
беременных с гестозами и в пуповинной крови их новорож-
денных увеличивалась концентрация провоспалительных 
цитокинов. выявлена корреляционная взаимосвязь уров-
ней ил-1b, ил-6 и фнОa младенцев с соответствующими 
показателями у их матерей.
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Summary

the role of systemic inflammatory response in the forma-
tion of perinatal CNS damage in newborns from mothers with 
histosis was studied. Proinflammatory cytokines concentration 
increased in peripheral blood of the mother with histosis and 
the umbilical blood of the newborn. the correlation between 
the levels of Il-1b, Il-6, tNfa in infants and the respective 
indices in the mothers was revealed. 

гестоз относится к числу наиболее распространен-
ных осложнений беременности и родов, оставаясь од-
ной из основных причин перинатальной заболеваемости 
и смертности. Частота его колеблется от 2 до 20% и не 
имеет тенденции к снижению, несмотря на существен-
ные достижения в изучении этиологии, патогенеза и 
разработку новых методов профилактики и лечения это-
го осложнения беременности [9]. У 60,8% детей, матери 
которых перенесли гестозы различной степени тяжести, 
выявлены неврологические нарушения и отклонения в 
развитии [5].

В настоящее время гестоз рассматривается с пози-
ций синдрома полиорганной недостаточности (Пон), в 
основе формирования которого лежит системная воспа-
лительная реакция (СВР) [8, 12]. СВР характеризуется 
активацией фагоцитов-макрофагов, гранулоцитов, эн-
дотелиоцитов, тромбоцитов, что может иметь небла-
гоприятные последствия не только для матери, но и 
для развивающегося плода, а затем и новорожденного. 
Результатом престимуляции макрофагов является по-
вышение уровня цитокинов, являющихся связующим 
звеном между иммунитетом, гемостазом, гемопоэзом, 
ангиогенезом и неспецифической резистентностью ор-
ганизма [7]. цитокины играют важную роль в развитии 
различных патологических состояний [6]. Баланс про- и 
противовоспалительных цитокинов может быть ключе-
вым моментом, обусловливающим клиническое состоя-
ние ребенка [1].

Цель работы — изучить роль системной воспалитель-
ной реакции в формировании перинатальных поражений 
цнС у новорожденных от матерей с гестозами.

материалы и методы исследования
Мы обследовали 50 матерей, беременность у кото-

рых осложнилась развитием гестоза различной степени 
тяжести, и 50 их новорожденных. Возраст матерей варь-
ировал от 16 до 40 лет, срок гестации — от 35 до 41 нед. 
Предстояли первые роды у 56% (28) женщин, повтор-
ные — у 44% (22). У всех беременных диагностирована 
фетоплацентарная недостаточность различной степени 
тяжести и хроническая внутриутробная гипоксия пло-
да. Вес обследуемых детей колебался от 1500 до 4200 г, 
мальчиков было 48% (24), девочек — 52% (26). Все де-
ти имели клинические симптомы перинатального пора-
жения цнС. В зависимости от степени тяжести гестоза 
матери и их новорожденные были разделены на 6 групп. 
В 1 группу вошли 16 беременных с гестозом легкой сте-
пени тяжести, во 2 группу — 16 их новорожденных, к 3 
группе отнесены 18 матерей с гестозом средней степени, 
4 группу составили 18 их детей, в 5 группу вошли 16 бе-
ременных, у которых течение гестоза было тяжелым, в 6 
— их дети (18 чел.).

контрольная группа состояла из 15 женщин, беремен-
ность и роды у которых протекали без осложнений, и 15 
их новорожденных, не имеющих отклонений в течение 
периода адаптации. Возраст матерей варьировал от 18 до 
36 лет, первородящими были 9 из них, рожали повторно 6 
пациенток. Срок гестации составлял от 36 до 40 нед.

У всех пациенток исследовали концентрацию ил-1b, 
ил-6 и Фноa в сыворотке крови. Забор крови у мате-
рей проводился перед родоразрешением, у новорожден-
ных для исследования использовалась кровь из вены 
пуповины. Содержание провоспалительных цитокинов 
определяли твердофазным иммуноферментным мето-
дом двойных антител с использованием реактивов Тоо 
«Протеиновый контур» (С.-Петербург) [10].

Статистическую обработку данных проводили с вы-
числением средней арифметической (М), ее ошибки (m), 
критерия Стьюдента-Фишера (t). Различия считали ста-
тистически достоверными при р<0,05.

результаты и обсуждение
концентрация цитокинов у беременных с гестозами 

представлена в табл. 1. Уровень ил-1b увеличивался во 
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всех обследуемых группах, особенно высоким был у паци-
енток с гестозом средней степени, значительно превышая 
аналогичный показатель контрольной группы (342,5±26,2 
и 85,5±6,2 пкг/мл соответственно). Следует отметить, что 
прогрессирование патологии приводило к снижению кон-
центрации ил-1b в 1,5 раза (р<0,05) относительно таковой 
у беременных со среднетяжелым гестозом.

несколько иные данные мы выявили при исследо-
вании содержания Фноa. концентрация Фноa увели-
чивалась в 2 раза (р<0,05) при гестозе легкой и в 4 раза 
(р<0,001) при гестозе средней степени, максимальной 
была у беременных с тяжелым течением осложнения гес-
тации (310,6±23,5 пкг/мл, р<0,001). 

известно, что ил-1b в синергизме с Фно стимулирует 
продукцию ил-6 [7]. наши результаты подтверждают это 
положение в отношении легкого и среднетяжелого гесто-
за, при которых концентрация ил-6 составила 98,2±10,5 и 
180,3±17,2 пкг/мл соответственно, значительно превышая 
показатели группы сравнения (более чем в 2 раза). гестоз 
тяжелой степени сопровождался двукратным увеличением 
исследуемого цитокина (р<0,001) относительно здоровых 
беременных, но по сравнению с показателем при средне-
тяжелом гестозе количество ил-6 было ниже (р<0,001).

Таблица 1

цитокиновый статус у беременных с гестозами

Показатель контроль 
(n=15) 

Степень гестоза
легкая 
(n=16) 

средняя 
(n=18) 

тяжелая 
(n=16) 

ил-1b, пкг/мл 85,5±6,2 153,8±15,2 
р1<0,05 

342,5±26,2 
p1<0,001 
р2<0,05

206,8±20,3 
p1<0,001 
р2<0,05 
р3<0,05

ил-6, пкг/мл 49,2±7,1 98,2±10,5 
р1<0,05

180,3±17,2 
р1<0,001 
р2<0,05

111,3±10,4 
р1<0,001 
р3<0,05

Фноa, пкг/мл 57,3±8,6 139,8±14,7 
р1<0,05

251,2±25,2 
р1<0,001 
р2<0,001

310,6±23,5 
р1<0,001 
р2<0,001 
р3<0,001

Примечания. р1 — достоверность различий по сравнению с физиоло-
гической беременностью; р2 — достоверность различий по сравнению 
с легким гестозом; р3 — достоверность различий по сравнению с гесто-
зом средней степени.

Таблица 2

уровни цитокинов в пуповинной крови  
у новорожденных от матерей с гестозами

Показатель контроль 
(n=15) 

Степень гестоза
легкая 
(n=16)

средняя 
(n=18)

тяжелая 
(n=16) 

ил- 1b, пкг/мл 33,1±6,3 56,6±4,7 
р1<0,05

72,1±4,1 
р1<0,001 
р2<0,05

114,8±8,5 
р1<0,001 
р2<0,001 
р3<0,001 

ил-6, пкг/мл 38,4±5,1 54,6±5,4 
р1<0,05

96,5±8,9 
р1<0,001 
р2<0,001

64,1±4,7 
р1<0,001 
р3<0,05 

Фноa, пкг/мл 53,4±5,4 173,3±15,2 
р1<0,001 

189,4±17,4 
р1<0,001 

219,2±11,2 
р1<0,001 
р2<0,05 

Примечания. р1 — достоверность различий по сравнению с новорож-
денными от физиологической беременности; р2 — достоверность разли-
чий по сравнению с легким гестозом; р3 — достоверность различий по 
сравнению с гестозом средней степени. 

Полученные результаты в основном согласуются с 
данными других авторов [2, 11], которые также описали 
значительное повышение концентрации медиаторов им-
мунного ответа при гестозах. Выявленные нами измене-
ния отражают картину системного воспаления, которая 
характерна для данного осложнения беременности.

дисбаланс цитокинов при гестозах может служить 
индикатором системных иммунных расстройств как в 
организме матери, так и плода. При исследовании пупо-
винной крови выявлены значительные нарушения про-
дукции провоспалительных цитокинов в зависимости от 
тяжести гестоза (табл. 2).

Уровень ил-1b в пуповинной крови увеличивался в 
1,7 раза при гестозе легкой (р<0,05) и в 2 раза (р<0,05) 
при гестозе средней степени по отношению к контроль-
ной группе. дальнейшее прогрессирование осложнения 
сопровождалось наиболее выраженными изменениями: 
концентрация ил-1b в этом случае значительно превы-
шала как показатель здоровых младенцев (114,8±8,5 и 
33,1±6,3 пкг/мл соответственно; р<0,001), так и соответс-
твующие показатели при менее тяжелом течении гесто-
за (р<0,001). Следует отметить, что характер продукции 
ил-1b отличался от такового у беременных с гестозом.

Максимальным содержанием ил-6 в пуповинной 
крови (96,5±8,9 пкг/мл) отличался гестоз средней сте-
пени: по отношению к аналогичному показателю конт-
рольной группы уровень этого цитокина был увеличен в 
2,5 раза. нарастание тяжести патологии сопровождалось 
снижением уровня ил-6 (64,1±4,7 пкг/мл; р<0,05), хотя 
по сравнению с контрольной группой он оставался по-
вышенным (р<0,001). гестоз легкой степени в меньшей 
степени оказывал влияние на уровень исследуемого ци-
токина, который превышал на 40% соответствующий по-
казатель группы контроля. Уменьшение продукции ил-6 
при тяжелой патологии имело место и у беременных с 
гестозом.

концентрация Фноa нарастала пропорционально 
прогрессированию патологии и особенно высокой была 
при тяжелом гестозе (219,2±11,2 пкг/мл), в 4 раза увели-
чиваясь по сравнению с показателями новорожденных от 
физиологической беременности.

Таким образом, в пуповинной крови новорожденных 
от матерей с гестозами выявлено увеличение концентра-
ции всех изучаемых цитокинов, в большей степени изме-
нения касались уровня Фноa. Снижение секреции ил-6 
при тяжелом гестозе, по сравнению со среднетяжелым, 
отчасти можно объяснить истощением резервных воз-
можностей клеток, продуцирующих этот цитокин.

Факт увеличения секреции провоспалительных 
цитокинов в пуповинной крови может явиться следс-
твием повышенного их уровня в организме матери и в 
плацентарной ткани. В литературе имеются сведения о 
возможном переходе цитокинов через плаценту и про-
никновении в фетальную циркуляцию, и наоборот [4]. 
Продуцентом цитокинов в пуповинной крови могут 
быть также моноциты, попавшие туда из материнской 
циркуляции [13]. кроме того, системная воспалитель-
ная реакция при гестозах может развиваться не только 
у беременной, но и в организме плода. В литературе 
описана активация моноцитов в пуповинной крови при 
преэклампсии [14]. По сообщению ряда авторов [15], 
персистирующее воспаление и эндотелиальная дисфун-
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кция, характерная для гестоза, приводит к активации 
нейтрофилов и моноцитов у плода, повышению ил-8 
и Фноa. и, наконец, универсальность иммунных ме-
ханизмов является причиной того, что увеличение кон-
центрации провоспалительных цитокинов в пуповинной 
крови может явиться следствием активации моноцитов 
и макрофагов в ответ на гипоксию [1]. Учитывая данные 
литературы и результаты, полученные нами в процессе 
исследования, мы попытались определить корреляцион-
ные связи между содержанием цитокинов в перифери-
ческой крови беременных с гестозами и в пуповинной 
крови их новорожденных детей. Выявлена прямая кор-
реляционная зависимость уровней ил-1b (r=0,60), ил-6 
(r=0,72) и Фноa (r=0,84) у младенцев от соответству-
ющих показателей у их матерей (р<0,05), что еще раз 
подчеркивает факт значимости нарушений цитокиново-
го статуса у беременных с гестозами для развития ана-
логичных изменений в организме плода.

Таким образом, полученные данные позволяют судить 
о формировании системной воспалительной реакции не 
только у беременных с гестозами, но и у их младенцев.

выводы
1. У беременных с гестозами и в пуповинной крови их 

новорожденных повышены концентрации Фноa, ил-1b, 
ил-6, при этом выраженность нарушений цитокинового 
статуса у детей определяется степенью тяжести осложне-
ния у их матерей.

2. Установлена прямая корреляционная связь уровней 
ил-1b, ил-6 и Фноa у младенцев от соответствующих 
показателей у их матерей.

3. Повышение концентрации цитокинов в пуповин-
ной крови новорожденных от матерей с гестозами сви-
детельствует о наличии у них системной воспалительной 
реакции. 
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Опыт применения дисКретнОгО и мембраннОгО  
плазмафереза при синдрОме ЭндОгеннОй  

интОКсиКации у нОвОрОжденных
ГУЗ «Перинатальный центр», г. Хабаровск

Последние несколько десятилетий синдром эндоген-
ной интоксикации остается одной из актуальных проблем 
современной медицины [3].

В отделении реанимации новорожденных детей гУЗ 
«Перинатальный центр» МЗ Хабаровского края в тече-
ние четырех лет применяется методика дискретного и 
мембранного плазмафереза. Показаниями для проведе-

ния плазмафереза являются прогрессирующая токсемия, 
развивающаяся в результате сепсиса или гипербилируби-
немии. В случае применения дискретного плазмафереза 
шприцевым методом использовалась отечественная цен-
трифуга цлП с контейнерами для одноразовых шприцев 
объемом 20 мл. основой мембранного плазмафереза яв-
ляется применение в конструкции трековой лавсановой 
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