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КОМПЛЕКСНАЯ ОЦЕНКА БИОХИМИЧЕСКИХ 
МАРКЕРОВ В КРОВИ У БЕРЕМЕННЫХ ЖЕНЩИН 
С ГИПЕРТЕНЗИВНЫМИ РАССТРОЙСТВАМИ

Цель исследования – дать комплексную оценку содержания биохимических маркеров эндотелина-1 и sVCAM-1 в 
I триместре беременности у беременных женщин с наличием хронической артериальной гипертензии в зависимости 
от развития больших акушерских синдромов.
Материалы и методы. Критериями включения в исследование служили пациентки в возрасте 18-45 лет в сроке бере-
менности 10-13 недель. Основная группа – 54 женщины с хронической артериальной гипертензией (гипертонической 
болезнью I стадии), контрольная группа – 30 женщин с неосложненным течением беременности, с отсутствием гипер-
тензивных расстройств. Уровни биохимических маркеров определяли в образцах сыворотки крови методом твердо-
фазного иммуноферментного анализа.
Результаты. По результатам исследования было выявлено, что у женщин с хронической артериальной гипертензией 
в I триместре беременности наблюдались статистически значимо более высокие уровни эндотелина-1 и sVCAM-1 по 
сравнению со здоровыми пациентками. Также у пациенток с хронической артериальной гипертензией достоверно ча-
ще беременность осложняется преэклампсией, задержкой развития плода и плацентарной недостаточностью по срав-
нению с беременными без гипертензивных расстройств. Установлено, что хроническая артериальная гипертензия про-
текает на фоне воспалительного процесса и нарушения функционального состояния эндотелия сосудов в I триместре 
беременности.
Заключение. Сосудистая молекула адгезии может выступать как маркер ХАГ у беременных на ранних сроках гестации. 
Для оценки прогностической роли эндотелина-1 в развитии больших акушерских синдромов требуется дальнейшее 
изучение значимости данного пептида на большей выборке пациенток, а также в комбинации с другими биохимиче-
скими и биофизическими маркерами.
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COMPREHENSIVE ASSESSMENT OF BIOCHEMICAL MARKERS IN THE BLOOD IN PREGNANT WOMEN 
SUFFERING FROM HYPERTENSIVE DISORDERS

Aim – complex assessment of the content of biochemical markers endothelin–1 and sVCAM-1 in the 1-st trimester in pregnant 
women suffering from chronic arterial hypertension, depending on the development of large obstetric syndromes.
Materials and methods. 84 pregnant woman aged 18-45 years were examined at 10-13 weeks of pregnancy. The main group 
consisted of 54 women suffering from arterial hypertension (stage I), the control group consisted of 30 healthy women. The 
levels of biochemical markers were determined in blood serum samples by solid-phase enzyme immunoassay.
Results. According to the results of the study, it was revealed that women with hypertension in the 1-st trimester had statis-
tically significantly higher levels of endothelin-1 and sVCAM-1 compared to healthy woman. Besides, in chronic arterial hyper-
tension, pregnancy is significantly more often complicated by preeclampsia, fetal development delay and placental insuffi-
ciency compared with pregnant women without hypertensive disorders. It has been established that chronic arterial 
hypertension occurs against the background of an inflammatory process and a violation of the functional state of the vascu-
lar endothelium in the 1-st trimester in pregnant woman.
Conclusion. Vascular adhesion molecule can act as a marker of chronic AH in pregnant women in the early stages of gestation. 
To assess the prognostic role of endothelin-1 in the development of large obstetric syndromes, further study of the significance 
of this peptide in a larger sample of patients, as well as in combination with other biochemical and biophysical markers, is 
required.
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В современных условиях гипертензивные рас-
стройства у беременных женщин остаются одной 

из актуальных проблем клинической медицины, т.к. 

представляют междисциплинарную проблему аку-
шерства и кардиологии и ведут как к неблагоприят-
ному течению гестационного процесса, так и пери-
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натальной патологии [1-4]. За последние два 
десятилетия среди беременных частота артериаль-
ной гипертензии (АГ) повысилась на 40-50 % [5, 6]. 
В основном рост распространенности АГ происходит 
за счет ее хронических форм – хронической арте-
риальной гипертензии (ХАГ), что обусловлено уве-
личением распространенности ожирения, сахарного 
диабета у женщин, среднего возраста первородя-
щих, а также широкого применения вспомогатель-
ных репродуктивных технологий [7, 8].

Патогенез осложнений беременности у женщин 
с гипертензивными расстройствами сложный, до 
конца не изучен, во многом связан с генерализован-
ным нарушением регуляции сосудистого тонуса, 
эндотелиальной дисфункцией, нарушением плацен-
тации [9, 10].

На сегодняшний день ранние прогностические 
маркеры больших акушерских синдромов основыва-
ются на неспецифических клинических и лаборатор-
ных признаках. В работах последних лет установ-
лена роль эндотелина-1 (ЭТ-1) в развитии нарушений 
функционального состояния эндотелия сосудов и, 
кроме того, в оценке риска осложнений беременно-
сти у женщин с гипертензивными расстройствами 
[11, 12].

Одна из ключевых ролей в процессе формирова-
ния так называемых «больших акушерских синдро-
мов» (прeэклампсии (ПЭ), плaцeнтарной недоста-
точности (ПН), зaдержки роста плода (ЗРП), 
прeждевременных родов, отслойки нормально рас-
положенной плaценты) отводится активации систем-
ного воспалительного ответа [13, 14]. В современ-
ных работах подчеркнута роль сосудистой молекулы 
адгезии (sVCAM-1) в развитии субклинического 
воспаления в сосудистой стенке при гипертониче-
ской болезни у беременных [15, 16].

Диагностическое значение содержания в крови 
эндотелина-1 и sVCAM-1 оценивалось исследовате-
лями во второй половине гестации во время клини-
ческих проявлений ПЭ, а также как дифференци-
ально-диагностический критерий между ХАГ и ПЭ 
[17, 18]. Нашей задачей является изучение клини-
ческого значения биохимических маркеров эндоте-
лина-1 и sVCAM-1 в I  триместре беременности у 
женщин с ХАГ.

Цель исследования – дать комплексную оценку 
содержания биохимических маркеров эндотели-
на-1 и sVCAM-1 в I триместре беременности у жен-
щин с хронической артериальной гипертензией в 
зависимости от развития больших акушерских син-
дромов.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Выборка пациентов (n = 84) для исследования с 
диагнозом ХАГ осуществлялась на базе женской 
консультации № 6, г. Нижнего Новгорода, улица 
Дружаева, д. 8, ГБУЗ НО «ГКБ № 40», Областной 
перинатальный центр. Верификация диагноза и 
лечение пациенток проводилось на основе современ-
ных клинических рекомендаций. Период сбора 

кинического материала и анализа полученных дан-
ных – 2021-2022 гг.

Критериями включения в исследование служили: 
пациентки в возрасте 18-45 лет в сроке беременно-
сти 10-13 недель. Основная группа – 54 женщины 
с ХАГ (гипертонической болезнью I  стадии), кон-
трольная группа – 30  здоровых беременных жен-
щин. Критерии исключения: хронические вoспали-
тельные заболевания (острые и в стадии обострения), 
аллeргические реакции на момент проведения ана-
лиза, многоплодная беременность, беременность 
после ВРТ, сахарный диабет, трaнсплaнтированные 
органы, аутoиммунные, онкологические заболева-
ния, заболевания почек в стадии декoмпенсации.

От всех включенных в исследование женщин 
было получено дoбровoльное информирoванное 
согласие. Выполнение научного исследования было 
утверждено локальным Этическим комитетом 
ФГБОУ ВО ПИМУ МЗ РФ (протокол №  08 от 
27.05.2022 г.). Клиническое наблюдение за беремен-
ными проводилось в рамках Приказа МЗ РФ 
N 1130н «Об утверждении Порядка оказания меди-
цинской помощи по профилю «акушерство и гине-
кология» (2020) и Клиническим рекомендациям 
«Прeэклaмпсия. Эклaмпсия. Отеки, протеинурия и 
гипертензивные расстройства во время беременно-
сти, в родах и послеродовом периоде» (2021).

Материалом для лабораторного анализа служила 
перифeрическая венозная кровь. Уровни эндотели-
на-1 (пг/мл) и растворимой формы адгeзивной 
молекулы клеток сосудов sVCAM-1 (нг/мл) опре-
деляли в образцах сыворотки крови методом твер-
дофазного иммуноферментного анализа. 
Лабораторные анализы были выполнены с помощью 
коммерческой тест-системы «R&D Systems, Inc., 
каталожный номер DET100, Эндотелин 1-21, 96 и 
набора ИФА VCAM-1 Human, ELISA, Kit, 
96 тестов, каталожный номер KHT0601 на оборудо-
вании TECAN Sunrise TM.

Математическая обработка осуществлялась в 
пакете прикладных программ «Micrоsoft 
Offiсе 2010», «IBM SPSS Statistics 19». Проверка 
выборок на нормальность проводилась при помощи 
метода Кoлмогoрова-Смирнова. Количественное 
описание величин проводили с помощью среднего 
арифмeтического и стандартной ошибки среднего 
(М  ± m) (нормальное распределение), а также в 
виде мeдианы с указанием 25-го и 75-го пeрцентилeй 
(Ме [25; 75]) (если распределение отличается от 
нормального). Достоверность различий между пока-
зателями оценивали с использованием критериев 
Стьюдентa и Мaнна-Уитни (уровень значимости 
р < 0,05 считался достоверным).

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

На I  этапе работы было проведено сравнение 
значений эндотелина-1 в сыворотке крови в основ-
ной и контрольной группах в I триместре беремен-
ности. Было установлено, что у женщин с ХАГ 
наблюдались статистически значимо более высокие 
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уровни эндотелина-1 по сравнению с группой кон-
троля (р = 0,003) (рис. 1).

При исследовании уровня sVCAM-1 были обна-
ружены статистически значимо более высокие уров-
ни сосудистой молекулы адгезии у пациенток основ-
ной группы по сравнению с группой контроля 
(р  = 0,003) (рис. 2), что может указывать на 
повреждение эндотелия сосудов в I  триместре у 
женщин, страдающих ХАГ.

На II этапе анализировали течение беременности 
и родов у женщин испытуемых групп. Анализ тече-
ния беременности у тестируемых показал достовер-

ные различия в развитии плацентарной недостаточ-
ности во II-III  триместрах гестации: в основной 
группе – 59,9 % случаев, в контрольной – 6,7 % 
соответственно (Р = 0,002) (табл.). Следует отме-
тить, что все женщины основной группы с ранних 
сроков беременности и на момент обследования 
получали антигипертензивную терапию по одноком-
понентной схеме (α2-адреномиметики; блокаторы 
кальциевых каналов). Согласно данным литерату-
ры, ХАГ является независимым предиктором разви-
тия тяжелой ПЭ [19], что согласуется с нашими 
данными.

Рисунок 1
Содержание эндотелина-1 у беременных основной и контрольной групп, Ме (25%-75%)

Figure 1
The content of endothelin-1 in pregnant women of the main and control groups, Ме (25%-75%)

Рисунок 2
Содержание sVCAM-1 у беременных основной и контрольной групп, Ме (25%-75%)

Figure 2
The content of sVCAM-1 in pregnant women of the main and control groups, Ме (25%-75%)
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В работе было установлено, что тяжелая преэ-
клампсия с развитием ЗРП, маловодия, нарушением 
кровотока в маточных артериях и артерии пуповины 
развивается достоверно чаще у женщин основной 
группы по сравнению с контрольной и составляет 
16,6 % и 3,3 % случаев соответственно (Р = 0,006 во 
всех случаях).

Частота диагностирования таких нарушений 
гестации, как угроза прерывания в I и II половине 
беременности, гестационный сахарный диабет, ане-
мия в исследуемых группах достоверно не различа-
лась (р > 0,05).

На III этапе исследования мы сравнивали уровни 
маркеров эндотелиальной дисфункции и воспаления 

в I триместре беременности в группе женщин с ХАГ 
в зависимости от развившихся в период гестации 
больших акушерских синдромов. Так, у женщин с 
ХАГ, беременность которых впоследствии осложни-
лась развитием плацентарной недостаточности 
(n = 32), а также у пациенток с тяжелой ПЭ и ЗРП 
(n = 9), в I триместре имеются статистически зна-
чимо более высокие уровни ЭТ-1 по сравнению с 
пациентками, имеющими благоприятное течение 
гестации на фоне ХАГ (р = 0,002 и р = 0,003 соот-
ветственно) (рис. 3, 4).

При проведении анализа уровней sVCAM-1 в 
I триместре мы не получили достоверных различий 
между показателями аналита у пациенток с ослож-

Таблица
Течение беременности у обследованных женщин

Table
The course of pregnancy in the examined women

Клинические данные

Группы обследованных, абс./%

рХАГ 

(n = 54)

Контрольная 

(n = 30)

Плацентарная недостаточность 32 (59,9 %) 2 (6,7 %) 0,002

Тяжелая преэклампсия 9 (16,6 %) 1 (3,3 %) 0,006

ЗРП 9 (16,6 %) 1 (3,3 %) 0,006

Маловодие 9 (16,6 %) 1 (3,3 %) 0,006

Нарушение кровотока в маточных артериях 14 (25,9 %) 9 (30 %) > 0,05

Нарушение кровотока в артерии пуповины 5 (9,2 %) 2 (6,6 %) > 0,05

Нарушение кровотока в маточных артериях и артерии пуповины 9 (16,6 %) 1 (3,3 %) 0,006

Угроза выкидыша 8 (14,8 %) 4 (13,3 %) > 0,05

Гестационный сахарный диабет 5 (9,2 %) 2 (6,6 %) > 0,05

Анемия 14 (25,9 %) 9 (30 %) > 0,05

Рисунок 3
Содержание эндотелина-1 в I триместре у беременных с ХАГ при наличии/отсутствии плацентарной 

недостаточности, Ме (25%-75%)
Figure 3

The content of endothelin-1 in the first trimester depending on the presence/absence of placental insufficiency in women 
with chronic AH, Ме (25%-75%)
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ненной беременностью на фоне ХАГ и случаями с 
отсутствием нарушений (р > 0,05 во всех случаях).

ОБСУЖДЕНИЕ

По результатам исследования было выявлено, 
что у женщин с хронической артериальной гипер-
тензией в I  триместре беременности наблюдались 
статистически значимо более высокие уровни эндо-
телина-1 и sVCAM-1 по сравнению со здоровыми 
пациентками. Представленные данные указывают на 
наличие воспалительного процесса и нарушение 
функционального состояния эндотелия сосудов в 
I триместре беременности при ХАГ.

Также у пациенток с ХАГ достоверно чаще бере-
менность осложняется преэклампсией, задержкой 
развития плода и плацентарной недостаточностью 
по сравнению с беременными без гипертензивных 
расстройств.

Все беременные с ХАГ с последующим форми-
рованием ПЭ в нашем исследовании имели наслед-
ственную предрасположенность к гипертонической 
болезни, а также нерегулярно или совсем не прини-
мали антигипертензивную терапию до беременно-
сти. Отсутствие приверженности к лечению ГБ 
способствует более значительному нарушению 
функции эндотелия по сравнению с пациентками, 
регулярно принимающими антигипертензивные пре-
параты, и в дальнейшем может повышать риск 
присоединения ПЭ у данных женщин.

При проведении анализа уровней эндотелина-1 в 
I  триместре мы получили достоверные различия 
между показателями аналита у пациенток с ослож-
ненной впоследствии беременностью на фоне ХАГ и 

случаями с отсутствием нарушений, в то время как 
sVCAM-1 не показал достоверных изменений в зави-
симости от развившихся гестационных осложнений.

В связи с этим маркер воспаления sVCAM-1 не 
целесообразно рассматривать для прогнозирования 
больших акушерских синдромов у женщин с ХАГ. 
При этом sVCAM-1 может выступать как маркер 
ХАГ у беременных на ранних сроках гестации.

Для оценки прогностической роли ЭТ-1 в разви-
тии больших акушерских синдромов требуется даль-
нейшее изучение значимости данного пептида на 
большей выборке пациенток.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

1.	У женщин с хронической артериальной гипер-
тензией в I  триместре беременности наблюдаются 
статистически значимо более высокие уровни эндо-
телина-1 и sVCAM-1 по сравнению со здоровыми 
пациентками.

2.	У пациенток с хронической артериальной 
гипертензией достоверно чаще беременность ослож-
няется преэклампсией, задержкой развития плода и 
плацентарной недостаточностью по сравнению с 
беременными без гипертензивных расстройств.

3.	Эндотелин-1 целесообразно рассматривать 
для прогнозирования больших акушерских синдро-
мов у женщин с ХАГ, однако требуется дальнейшее 
изучение значимости данного пептида на большей 
выборке пациенток, а также в комбинации с други-
ми биохимическими и биофизическими маркерами.

4.	Сосудистая молекула адгезии может высту-
пать как маркер ХАГ у беременных на ранних 
сроках гестации.

Рисунок 4
Содержание эндотелина-1 в I триместре у беременных с ХАГ при наличии/отсутствии тяжелой ПЭ и ЗРП,  

Ме (25%-75%)
Figure 4

The content of endothelin-1 in the first trimester depending on the presence/absence of severe PE and FGR in women 
with chronic AH, Ме (25%-75%)
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