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Несмотря на развитие современной науки, по-
явление новых методов диагностики и лечения,
проблема гестоза не потеряла своей актуальнос-
ти. Разноречивость мнений исследователей по воп-
росам этиопатогенеза данного осложнения бере-
менности и родов существенно осложняет прове-
дение профилактических и лечебных мероприятий.

В настоящее время большое значение в пато-
генезе гестозов уделяют нарушению функции эн-
дотелия, который обеспечивает динамическое рав-
новесие между вазодилатирующими и вазоконст-
рикторными факторами, регулирует рост и проли-
ферацию субэндотелиальных клеточных и некле-
точных структур, синтез и ингибирование факто-
ров фибринолиза и агрегации тромбоцитов, выра-
ботку про- и противовоспалительных факторов,
сосудистую проницаемость [15,16].

В последние годы сложилось представление об
эндотелиальной дисфункции как о состоянии эндо-
телия, при котором имеется недостаточная продук-
ция монооксида азота (NO). Такое представление
вполне корректно, поскольку NO принимает учас-
тие в регуляции практически всех функций эндоте-
лия и является фактором, наиболее чувствитель-
ным к повреждению [7].

Одной из главных причин нарушения образова-
ния и/или биодоступности NO является избыточ-
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ное образование свободных радикалов [13]. В ряде
исследований показано, что NO, синтезируемый в
достаточных количествах, может разрушаться
супероксиданион-радикалом с образованием ко-
нечных метаболитов NO – нитратов и нитритов
[14].

До сих пор остается открытым вопрос о взаи-
модействии систем NO и перекисного окисления
липидов (ПОЛ) при развитии гестоза. Изучение
основ окислительного повреждения эндотелия, как
важной субстанции, отвечающей за баланс вазо-
релаксирующих и вазоконстрикторных реакций,
важно для понимания патогенеза гестоза и разра-
ботки новых методов лечения данной патологии.

Целью настоящего исследования явилось выя-
вить характер изменений показателей липоперок-
сидации, метаболизма NO у пациенток с гестозом
и сопоставить их с клиническими данными (сте-
пенью тяжести, уровнем артериального давления,
длительностью течения).

Материал и методы исследования
Исследования были проведены у 139 беремен-

ных с гестозом (I группа -34 женщины с водянкой
беременных; II группа – 84 женщины с нефропати-
ей легкой степени; III группа – 21 женщина с не-
фропатией средней и тяжелой степени) и 32 жен-
щин с физиологическим течением беременности.
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Все обследованные беременные были сопостави-
мы по сроку беременности, возрасту, сопутствую-
щей патологии, паритету. В работе нами использо-
вана Российская классификация гестозов, оценка
степени тяжести патологии проводилась по шкале
Goek в модификации Г.М. Савельевой [10].

Кровь для исследования брали из локтевой вены
при поступлении в стационар до проведения тера-
пии. Диеновые конъюгаты (ДК) в плазме крови
определяли методом Гаврилова В.Б. и соавт.[4]
после экстракции липидов смесью гептана в изоп-
ропиловом спирте. Содержание ДК в пробе рас-
считывали, учитывая величину молярного коэффи-
циента экстинции при 232 нм, для сопряженных
кислот равного 2,2 х 10-5 смП№мП№. Малоновый
диальдегид (МДА) определяли по методу Сталь-
ной И.Д., Гаришвили Т.Г.[12] в модификации Анд-
реевой Л.И. и соавт. [2] при помощи 0,8% тиобар-
битуровой кислоты. Количество МДА рассчиты-
вали, учитывая молярный коэффициент экстинции
триметинового комплекса 1,56 х 10-5 смП№мП№.
Концентрацию общих липидов плазмы крови опре-
деляли набором фирмы «Лахема» (Чехия), общий
белок – биуретовым методом. Общую АОА плаз-
мы крови определяли по методу Клебанова Г.И. и
соавт.[5]. Метод основан на оценке способности
плазмы крови к подавлению Fе І+ – зависимого ПОЛ
в желточных липопротеинах in vitro.

Концентрацию стабильных продуктов деграда-
ции монооксида азота в плазме крови определяли
по методу Грисса. Конверсию нитратов в нитриты
осуществляли цинковой пылью, обработанной ам-
миачным комплексом сульфата меди, которую
добавляли в пробирку с исследуемой плазмой [11].

Статистическую обработку полученного в ходе
исследования материала проводили с помощью
персональной компьютерной техники с использо-
ванием стандартных пакетов прикладных про-
грамм («Statistica for Windows – 6»). Результаты
представлены в виде M±s, где М – среднестатис-
тическое значение, s– среднее квадратическое от-
клонение. При нормальном распределении значе-
ний использовали непарный t-критерий Стьюден-
та, при ненормальном – непараметрический кри-
терий Манна-Уитни. Во всех процедурах статис-
тического анализа уровень значимости р принима-
ли равным 0,05.

Результаты и их обсуждение
Результаты определения уровня промежуточ-

ных (ДК) и конечных (МДА) продуктов ПОЛ, об-
щей АОА плазмы крови и стабильных продуктов
деградации NO (нитратов/нитритов) у пациенток с
физиологическим течением беременности и гес-
тозом приведены в таблице 1.

Данные, представленные в таблице 1, свиде-
тельствуют о наличии статистически значимых
различий в значении показателей ПОЛ, АОА и NO
в группах женщин с неосложненным и осложнен-

ным гестозом течением беременности. Так, содер-
жание МДА и ДК в плазме крови у беременных с
гестозом на 50,2% (p<0,001) и 65,4% (p<0,001) со-
ответственно превышало аналогичные показате-
ли здоровых лиц, общая АОА была на 15,8% ниже
(р=0,021459), уровень стабильных продуктов дег-
радации NO – на 27,4% ниже (p<0,001). Следова-
тельно, пациентки с гестозом отличаются от здо-
ровых беременных женщин не только активацией
процессов ПОЛ и снижением активности антиок-
сидантных систем, но и снижением NO- продуци-
рующей функции эндотелия.

Нами изучены показатели ПОЛ, АОА и нитра-
тов/нитритов плазмы крови у пациенток с различ-
ными клиническими вариантами гестоза (таблица
2).

Установлено, что у пациенток с гестозом по
мере утяжеления патологии растет активность
процессов ПОЛ. Так, содержание МДА у беремен-
ных с водянкой на 36,0% (р=0,00074); при нефропа-
тии легкой степени – на 49,4% (р=0,000294); при
нефропатии средней и тяжелой степени – на 76,3%
выше (р=0,010527), чем у беременных с физиоло-
гическим течением беременности. Уровень ДК
также возрастает, превышая показатели конт-
рольной группы при водянке беременных в 1,4 раза
(р=0,000293); при нефропатии легкой степени – в
1,7 раза ( p<0,001); при нефропатии средней и тя-
желой степени – в 1,9 раза (р<0,001). Полученные
данные согласуются с результатами исследований
других авторов [8,9].

Суммарная АОА плазмы крови беременных
женщин с водянкой выше данного показателя у
здоровых беременных женщин на 2,5%

Таблица 1. Содержание ДК, МДА, стабильных продуктов деградации NO в 
плазме крови  и АОА у здоровых беременных и беременных с гестозом 
 

Группы 
обследованных 

пациенток 

ДК, 
нМг/лип 

МДА, 
нМг/белка 

АОА, 
% 

Нитраты / 
нитриты,  
мкмоль/л 

Здоровые 
беременные 

(n=32) 

65,84±19,36 
 

74,69±18,93 
 

46,67±9,03 
 

31,73±8,27 
 

Беременные с 
гестозом  

108,93±57,87* 
(n=139) 

114,58±34,24* 
(n=139) 

38,99±11,51** 
(n=139) 

23,04±4,86 * 
 (n=108) 

Примечание: * - достоверность различий по сравнению со здоровыми беременными 
p<0,001; ** - p<0,05. 

Таблица 2. Содержание ДК, МДА, нитратов/нитритов и АОА плазмы крови у 
пациенток с различными клиническими вариантами гестоза 
 

Группы ДК, 
нМг/лип 

МДА, 
нМг/белка 

АОА, 
% 

NO,  
мкмоль/л 

Здоровые 
беременные 
(n=32)  

65,84±19,36 74,69±18,93 46,67±9,03 30,97±6,73 

Беременные с 
водянкой (n=34) 

83,81±37,97 
р*=0,000293 

101,57±35,33 
р*=0,00074 

47,82±13,45 
р*=0,027938 

25,25±6,11 
р*=0,00082 

Беременные с 
нефропатией 
легкой степени 

114,1±60,82 
(n=84) 

p*<0,001 
р1=0,0003277 

111,58±34,83 
(n=84) 

р*=0,000294 
р1=0,88887 

40,6±10,86 
(n=84) 

р*=0,248503 
р1=0,007278м 

22,69±4,06 
(n=57) 

р*=0,000005 
р1=0,00841 

Беременные с 
нефропатией 
средней и 
тяжелой 
степени (n=21) 

125,32±62,21 
р*<0,001 

р1=0,011577 
р2=0,841046 

 

131,65±31,52 
р*=0,010527 
р1м=0,006315 
р2=0,630877 

 

34,65±8,89 
р*м=0,0006 
р1=0,029128 
р2=0,191104 

20,82±3,66 
р*=0,000378 
р1=0,020241 
р2=0,474921 

 
Примечание: р* – достоверность различий по отношению к группе здоровых 

беременных женщин; р1 – к группе беременных с водянкой; р2 – к группе беременных с 
нефропатией легкой степени. 
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(р=0,027938); у беременных с нефропатией легкой
степени – на 13,0% ниже (р=0,248503); у беремен-
ных с нефропатией средней и тяжелой степени –
на 25,8% ниже (р=0,0006). Следовательно, если
начальные стадии гестоза характеризуются повы-
шением антиоксидантной защиты, то при прогрес-
сировании осложнения происходит угнетение АОА.
Аналогичные данные получены другими исследо-
вателями [1].

При моносимптомном течении гестоза в виде
отеков содержание нитратов/нитритов в плазме
крови снижено по сравнению с группой здоровых
беременных в 1,2 раза (р=0,00082); при нефропа-
тии легкой степени – в 1,4 раза (p<0,001); при не-
фропатии средней и тяжелой степени – в 1,5 раза
(p=0,000378). Кроме того, концентрация стабиль-
ных продуктов деградации NO в плазме крови у
женщин с нефропатией средней и тяжелой степени
была статистически значимо ниже, чем у беремен-
ных женщин с отеками (p=0,020241). Таким обра-
зом, продукция NO при гестозе имеет однонаправ-
ленный сдвиг и зависит от степени тяжести пато-
логического процесса. Полученные нами данные
находят подтверждение в работах других иссле-
дователей [3,6].

Нами обнаружена обратная корреляционная
связь между степенью тяжести гестоза, с одной
стороны, и содержанием нитратов/нитритов и об-
щей АОА плазмы крови – с другой (r=-0,33, р<0,05
и r=-0,28, <0,05 соответственно), а также прямая
корреляционная связь между тяжестью патологии
и показателями, характеризующими ПОЛ (для ДК
r=0,24, p<0,05; для МДА r=0,25, p<0,05). Это сви-
детельствует о повышении активности процессов
ПОЛ, снижении антиоксидантного потенциала плаз-
мы крови и нарастании сосудистых расстройств
по мере прогрессирования тяжести данного ослож-
нения беременности.

При анализе различий изучаемых показателей
в зависимости от степени повышения систоличес-
кого и диастолического артериального давления
была выявлена обратная связь продукции NO и
показателей АОА, с одной стороны, и уровня сис-
толического и диастолического артериального дав-
ления – с другой (r=-0,44 0, r=-0,45, p<0,05 и r=-
0,34, r=-0,26, p<0,05 соответственно); а также пря-
мая связь между цифрами систолического и диас-
толического артериального давления и содержа-
нием конечных продуктов ПОЛ (r=0,49 и r=0,48,
соответственно, p<0,05).

Установлено, что длительность гестоза ассо-
циируется с увеличением активности процессов
ПОЛ, снижением антиоксидантного потенциала
плазмы крови и NO-продуцирующей функции эн-
дотелия. Так, содержание МДА в плазме крови
было наименьшим у пациенток с коротким анам-
незом – до 7 дней (87,73±36,13 нМг/белка), далее
оно прогрессивно увеличивалось: у беременных с

длительностью гестоза более 21 дня количество
МДА оказалось в 1,4 раза выше, чем у больных с
длительностью 8-21 день (151,55±34,67 нМг/белка
и 107,78±26,85 нМг/белка, соответственно, р<0,001)
и в 2 раза выше, чем у больных с длительностью
гестоза до 7 дней (р<0,001). Подобная закономер-
ность характерна и для содержания ДК. Парал-
лельно этим изменениям выявлены сдвиги в уров-
не общей АОА плазмы крови: она была статисти-
чески значимо снижена у пациенток с наибольшей
длительностью гестоза по сравнению с пациент-
ками с длительностью гестоза до 7 дней (29,1±
13,12% и 45,12±12,05%, соответственно, р<0,001).
Содержание NO2/NO3 у пациенток с длительнос-
тью гестоза более 21 дня было статистически зна-
чимо ниже по сравнению с пациентками с длитель-
ностью заболевания до 7 дней (19,17±3,55
мкмоль/л и 26,12±5,49 мкмоль/л, соответственно,
р=0,050251).

Подтверждением тому, что длительность гес-
тоза взаимосвязана с изменениями показателей
липопероксидации и NO-продуцирующей функции
эндотелия, является отрицательная корреляцион-
ная связь между продолжительностью патологии,
с одной стороны, и общей АОА, содержанием нит-
ратов/нитритов в плазме крови, с другой стороны
(r = –0,34, p<0,05 и r = –0,48, p<0,05, соответствен-
но), а также прямая корреляционная связь между
длительностью течения данного осложнения и
уровнем промежуточных и конечных продуктов
ПОЛ (для ДК r=0,48, p<0,05; для МДА r=0,54, p<0,05,
соответственно).

Свидетельством сопряженности процессов ак-
тивации ПОЛ и снижением выработки NO являет-
ся наличие статистически значимой отрицатель-
ной корреляционной связи между показателями,
характеризующими ПОЛ и уровнем стабильных
продуктов деградации NO в плазме крови (для ДК
r = –0,34, p<0,05; для МДА r = –0,41, p<0,05).

Таким образом, проведенные исследования по-
казали, что у беременных с гестозами, по сравне-
нию со здоровыми беременными женщинами, от-
мечается активация процессов ПОЛ на фоне сни-
жения антиоксидантного потенциала плазмы кро-
ви, приводящая к уменьшению уровня стабильных
продуктов деградации NO в плазме крови соот-
ветственно степени тяжести патологии.

Учитывая данные о возможности влияния сво-
бодных радикалов на синтез NO, а также прини-
мая во внимание возможность непосредственного
влияния активных форм кислорода на сосудистый
тонус с индуцированием вазоконстикторов, можно
полагать, что активация ПОЛ и ограничение вы-
деления NO могут быть механизмами нарушения
сосудистого тонуса, сосудистой проницаемости и
развития гестоза.

Снижение продукции NO, являющегося самым
мощным из известных вазодилататоров, неизбеж-
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но приводит к вазоспазму, повышению перифери-
ческого сопротивления крови, снижению маточно-
плацентарного кровотока, гипоперфузии тканей, в
первую очередь, почек, и, как следствие, к повы-
шению артериального давления у матери, разви-
тию фетоплацентарной недостаточности, синдро-
ма задержки внутриутробного развития плода [3].

Связь между избыточной продукцией свобод-
ных радикалов и нарушением продукции эндоте-
лием NO, выявленная в настоящем исследовании,
может стать основой для разработки перспектив-
ных подходов к лечению и предупреждению гес-
тоза на основе нормализации функции эндотелия
путем стимуляции синтеза NO или защиты NO от
инактивации свободными радикалами.

Выводы
1. У пациенток с гестозом, в отличие от здоро-

вых беременных женщин, наблюдается активация
процессов ПОЛ, снижение активности антиоксидан-
тных систем и NO- продуцирующей функции эн-
дотелия.

2. По мере прогрессирования тяжести гестоза
происходит нарастание «оксидативного стресса»
и дефицита мощного эндогенного вазодилататора
– монооксида азота.

3. С увеличением длительности патологии ра-
стет выраженность ПОЛ, снижается содержание
NO2/NO3 и АОА плазмы крови, о чем свидетель-
ствует обратная корреляционная связь между дли-
тельностью гестоза, с одной стороны, и уровнем
NO2/NO3 и общей АОА плазмы крови – с другой
(r=-0,48, p<0,05 и r=-0,34, p<0,05 соответственно), и
прямая корреляционная связь между длительнос-
тью осложнения и показателями, характеризующи-
ми ПОЛ (для МДА r=0,54, p<0,05; для ДК r=0,48,
p<0,05).

4. У пациенток с гестозом увеличение степени
артериальной гипертензии сопровождается усугуб-
лением метаболических нарушений. Так, парал-
лельно увеличению артериального давления реги-
стрируется снижение содержания нитратов/нитри-
тов и АОА плазмы крови, повышение уровня про-
дуктов ПОЛ.

5. Существует сопряженность процессов акти-
вации ПОЛ и снижения выработки NO: установле-
на отрицательная корреляционная связь между
содержанием промежуточных и конечных продук-
тов ПОЛ и уровнем стабильных продуктов дегра-
дации монооксида в плазме крови (r=-0,34 и r=-0,41
соответственно, p<0,05).
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