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Цель исследования — анализ активности ферментов антиоксидантной защиты крови здоровых женщин репродуктивного возраста, 
а также женщин с физиологическим и осложненным течением беременности. 

Установлено, что метаболические изменения при физиологическом течении беременности направлены на улучшение процессов 
микроциркуляции, характеризующееся усилением продукции перекиси водорода, которая является важным стимулятором индуцирован­
ной кровотоком вазодилатации на фоне активации глутатионпероксидазы. 

Метаболические  изменения  при  осложненном  течении  беременности  сопровождаются  развитием эндотелиальной  дисфункции 
вследствие проявления цитотоксических эффектов перекиси водорода, возникающей как на фоне активации супероксиддисмутазы, так и 
увеличения миелопероксидазной активности.
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The task of our investigation was the analysis of enzyme activity of antioxidant defense in women blood at physiological pregnancy and 
pregnancy complicated with hypertension. It was established that hyper production of hydrogen peroxide and glutathione peroxidase activation at 
physiological pregnancy improved microcirculation due to vasodilatation effect of hydrogen peroxide. 

It was established that activation of superoxiddysmutase and myeloperoxidase at pregnancy complicated with hypertension developed en­
dothelial dysfunction owing to citotoxic effects of hydrogen peroxide.
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Введение
Известно, что физиологическое течение беременности 

сопровождается  развитием  выраженного  системного  окис­
лительного стресса (СОС) [1] вследствие дизрегуляции про­
текания процессов липидной пероксидации и уровня актив­
ности ферментов антиоксидантной защиты организма. 

Антиоксидантные системы — системы, препятствующие 
дестабилизации структурно-функционального состояния мем­
бран  клеток  и  обеспечивающие  протекание  свободноради­
кальных процессов на стационарном уровне. Однако направ­
ленность и степень выраженности дестабилизации в работе 
ферментов антиоксидантной защиты (АОЗ) при осложненном 
течении  беременности  на  фоне  гипертонической  болезни 

(ГБ) на сегодняшний день окончательно не ясна, что затруд­
няет своевременное прогнозирование выраженности СОС. 

В этой связи целью данного исследования явился ана­
лиз состояния ферментов АОЗ крови здоровых женщин ре­
продуктивного возраста, а также женщин с физиологическим 
и осложненным течением беременности.

Материал и методы
По характеру течения беременности на основании дан­

ных истории беременности, ультразвукового и электрокар­
диографического  исследования,  морфологического иссле­
дования  плацент  были  выделены  две  основные  клиниче­
ские группы. Клиническая группа 1 представлена 30 практи­
чески здоровыми беременными женщинами с физиологиче­
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ским течением беременности, средний возраст которых со­
ставил (24,1 ± 1,7) года. 

Клиническая  группа  2  представлена  45  беременными 
женщинами  с  верифицированной  ГБ  I  стадии  
I  степени, длительность основного заболевания не превы­
шала 4—5 лет,  средний возраст пациенток данной группы 
составил (26,0 ± 2,8) года.

Контрольная группа была представлена 33 практически 
здоровыми женщинами репродуктивного возраста без при­
знаков сердечно-сосудистой патологии, средний возраст па­
циенток данной группы составил (26,2 ± 2,4) года. 

Материалом для исследования были выбраны эритро­
циты и плазма венозной крови, взятой натощак из локтевой 
вены в сроке гестации 38—42 нед. В эритроцитах определяли 
активность следующих ферментов АОЗ: супероксиддисмутазы 
(СОД) по методу H.P. Misra, J. Fridovich (1972) в модификации 
[8]; каталазы по методу М.А. Королюк [4]; глутатионперокси­
дазы (ГПО) по методу В.М. Моина [6];  глутатионредуктазы 
(ГР)  по  методу  Л.Б. Юсуповой  [10];  количество  восстанов­
ленного  глутатиона  (GSH)  по  методу  G.H. Ellman  [11].  
В  плазме  крови  определяли  активность  миелопероксидазы 
(МПО) по методу Klebanoff (1971), описанному М.Г. Шафран, 
С.Н. Лызловой [9]. 

Статистическую обработку экспериментальных данных 
проводили согласно общепринятым методам с определени­
ем среднего арифметического значения X, ошибки среднего 
значения m с использованием программы Stadia, версия 6.0 
[5].  О  достоверности  показателей  контрольной  и  клиниче­
ских групп судили по величине t-критерия Стьюдента после 
проверки  распределения  на  нормальность.  Статистически 
достоверными  считали  отличия,  соответствующие  оценке 
ошибки вероятности р < 0,05.

Результаты и обсуждение

В ходе проведенного исследования установлено, что в 
клинической  группе  1  имеется  статистически  достоверное 
увеличение  активности  СОД на  173,5%  (р < 0,005)  относи­
тельно контрольной группы (таблица). Такой рост активности 
СОД сопровождается менее значимым однонаправленным 
ростом  активности  каталазы  на  41,6%  (р < 0,05)  относи­
тельно  той  же  группы.  Активация  супероксиддисмутазы 
является косвенным свидетельством избыточной продук­
ции  супероксидного  анион-радикала,  что  согласуется  с 
имеющимися  литературными  данными  [2,  3,  12]  и  под­
тверждает развитие свободнорадикального окисления при 

физиологическом течении беременности. Кроме того, вы­
явленные изменения активности СОД свидетельствуют о 
повышении  продукции  перекиси  водорода,  обладающей 
неоднозначными биологическими эффектами. 

Активность антиоксидантных ферментов крови женщин 
при физиологическом и осложненном течении беременности (X ± m)

Показатель
Группа

Контрольная 
(n = 33)

Клиническая 1 
(n = 30)

Клиническая 2 
(n = 45)

Супероксиддисмутаза, 
усл. ед./г Нb

4,68 ± 0,23 12,8 ± 0,44
р < 0,005

17,6 ± 0,252
р < 0,005
р* < 0,05

Каталаза, мкат/г Нb 2,43 ± 0,097 3,44 ± 0,101
р < 0,05

2,56 ± 0,084
р > 0,05
р* < 0,05

Соотношение СОД/ГПО, 
усл. ед.

2,32 ± 0,139 0,78 ± 0,045
р < 0,05

1,53 ± 0,061
р < 0,05
р* < 0,05

Глутатионпероксидаза, 
усл. ед./г Нb

2,02 ± 0,081 16,5 ± 0,29
р < 0,001

11,52 ± 0,249
р < 0,005
р* < 0,05

Глутатионредуктаза, 
мкмоль/г Нb

12,77 ± 1,07 33,4 ± 0,366
р < 0,05

42,1 ± 0,809
р < 0,05
р* < 0,05

Восстановленный глута­
тион, мкмоль/г Нb

5,82 ± 0,349 13,2 ± 0,309
р < 0,005

10,0 ± 0,231
р < 0,05
р* < 0,05

Миелопероксидаза, мк­
моль/мг белка

11,63 ± 0,461 82,8 ± 4,04
р < 0,001

110,8 ± 6,87
р < 0,005
р* < 0,05

П р и м е ч а н и е.  Нb —  гемоглобин; n —  число  наблюдений;  
р —  степень  достоверности  относительно  контрольной  группы;  
р* — степень достоверности относительно клинической группы 1.

Полученный фактический материал свидетельствует о 
том, что развитие беременности при наличии неблагоприят­
ного преморбитного фона в виде гипертонической болезни 
сопровождается более выраженными изменениями метабо­
лизма в организме беременных женщин клинической группы 
2. Так, активность СОД статистически достоверно увеличи­
вается на 37,5% (р < 0,05) относительно клинической группы 
1,  что  превышает  значения  контрольной  группы  на  276% 
(р < 0,005).  Такие изменения активности СОД сопровожда­
ются статистически достоверным угнетением активности ка­
талазы на 25,6% (р < 0,05) по сравнению с клинической груп­
пой 1. Однако эти данные не имели достоверных отличий от 
значений  контроля.  Выявленные  изменения  ферментатив­
ной активности  СОД и каталазы эритроцитов у  беремен­
ных женщин клинической группы 2 по сравнению с женщи­
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нами  клинической  группы 1  свидетельствуют  о  том,  что 
при ГБ отмечается выраженная продукция супероксидного 
анион-радакала,  которая  способствует  протеканию  сво­
боднорадикального окисления на более высоком уровне. 
Необходимо отметить тот факт, что снижение активности 
каталазы эритроцитов у беременных с ГБ свидетельству­
ет о большей продукции пероксида водорода, обладающе­
го вазодилатационным эффектом.  По-видимому,  такие  из­
менения можно считать компенсаторно-приспособительной 
реакцией, направленной на улучшение кровообращения фе­
топлацентарного комплекса в условиях роста артериального 
давления. 

Оценивая направленность изменений в работе активно­
сти глутатионзависимых ферментов, было установлено уве­
личение активности данного звена АОЗ в клинической груп­
пе 1. Так, активность ГПО у женщин клинической группы 1 
достоверно увеличивается на 716,8% (р < 0,001) по сравне­
нию  с  контрольной  группой.  Такие  изменения  активности 
ГПО на фоне менее выраженного роста активности катала­
зы можно считать формированием компенсаторно-приспосо­
бительной реакции в ответ на избыточную продукцию актив­
ных форм кислорода (АФК), с одной стороны, а с другой сто­
роны, учитывая различия в сродстве ферментов к субстра­
ту, свидетельствует о накоплении органических пероксидов. 
Активность  ГР,  обеспечивающей  процесс  восстановления 
окисленного глутатиона, у пациенток клинической группы 1 
достоверно увеличивается на 161,6% (р < 0,05) относитель­
но  контрольной  группы.  
В ходе исследования зарегистрировано увеличение количе­
ства восстановленного глутатиона в данной группе пациен­
ток на 126,8% (р < 0,005) относительно контрольной группы. 
Такое увеличение концентрации восстановленного глутатио­
на при высокой активности ГПО и менее выраженной актив­
ности  ГР,  возможно,  является  результатом  усиления  его 
синтеза за счет активации работы γ-глутамилцистеинсинте­
тазы и глутатионсинтетазы.

Что  касается  активности  глутатионзависимого  звена 
АОЗ эритроцитов беременных женщин клинической группы 
2,  то  зарегистрировано  уменьшение  активности  ГПО  на 
30,2%  (р < 0,05)  при  увеличении  активности  ГР  на  26,1% 
(р < 0,05) относительно клинической группы 1. Такие изме­
нения активности  ГПО и ГР сопровождаются одновремен­
ным снижением концентрации восстановленного глутатиона 
на 24,2% (р < 0,05) относительно той же группы. Очевидно, 
снижение концентрации восстановленного глутатиона у жен­
щин с осложненным течением беременности на фоне усиле­
ния его синтеза при физиологическом течении беременно­

сти свидетельствует о наличии выраженной эндогенной ин­
токсикации у беременных с ГБ. Оценивая данные биохими­
ческие  параметры  у  беременных  с  ГБ  относительно 
контрольной группы, отмечается увеличение активности глу­
татионзависимых ферментов. В частности, активность ГПО 
возросла на 470,3% (р < 0,005), при этом активность ГР уве­
личилась  на  229,7%  (р < 0,05)  относительно  контрольной 
группы. Такие изменения активности ГПО и ГР сопровожда­
ются менее выраженным ростом концентрации восстанов­
ленного глутатиона на 71,8% (р < 0,05) относительно той же 
группы. Очевидно, подобные сдвиги в работе данных фер­
ментов подтверждают наличие эндогенной интоксикации и 
свидетельствуют об усилении процессов детоксикации эндо­
пероксидов. Необходимо отметить, что рост активности ГПО 
на фоне отсутствия статистически значимых отличий актив­
ности каталазы свидетельствует о формировании компенса­
торно-приспособительных  механизмов,  направленных  не 
только на утилизацию органических пероксидов, но и устра­
нение цитотоксических эффектов самой перекиси водорода. 

Некоторые исследователи [7] предлагают в качестве по­
казателя  защитной  эффективности  антиоксидантных  фер­
ментов определять соотношение СОД/ГПО. Рассчитав дан­
ный показатель, обнаружили, что у женщин с физиологиче­
ским  течением  беременности  он  оказался  ниже  значений 
контрольной группы на 66,4% (р < 0,05), что свидетельству­
ет о значительном вкладе в антиоксидантную защиту преж­
де всего ферментов второй линии АОЗ. При этом у бере­
менных женщин с ГБ данный коэффициент оказался выше 
значений женщин с физиологическим течением беременно­
сти  на  96,2%  (р < 0,05),  что  свидетельствует  о  большем 
вкладе  в  защиту  от  АФК ферментов первой  линии АОЗ. 
Сравнивая данное соотношение у женщин клинической груп­
пы 2 относительно контрольной группы, обнаружили, что он 
ниже на 34,1% (р < 0,05). 

Интересной  находкой  оказалось  выраженное  стати­
стически  значимое  увеличение  миелопероксидазной  ак­
тивности  плазмы.  Так,  было установлено  увеличение  ее 
активности у  пациенток клинической группы 1 на 436,9% 
(р < 0,001) относительно контрольной группы. Такие изме­
нения в активности МПО могут быть результатом избыточ­
ной  продукции  пероксинитрита,  что  обеспечивает  участие 
данного фермента как энзима второй линии АОЗ, что можно 
считать  компенсаторно-приспособительной  реакцией  орга­
низма беременной женщины. С другой стороны, такая зна­
чительная активность МПО плазмы свидетельствует о де­
грануляции  нейтрофильных  лейкоцитов  и,  возможно,  яв­
ляется результатом либо повышения микробиоцидного по­
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тенциала полиморфноядерных лейкоцитов, либо свидетель­
ствует о выраженных деструктивных изменениях клеточных 
мембран лейкоцитов в условиях СОС.

Заметим, что в плазме пациенток клинической группы 2 
отмечается статистически достоверное увеличение активно­
сти МПО на 33,8% (р < 0,05) относительно клинической груп­
пы  1,  что  превышает  значения  контрольной  группы  на 
618,5% (р < 0,005). Такие изменения в работе миелоперок­
сидазной активности плазмы пациенток клинической группы 
2 в сочетании с данными о росте активности СОД на фоне 
угнетения активности каталазы свидетельствует о повыше­
нии  цитотоксичности  перекиси  водорода и  может  служить 
одним из факторов повреждения цитоплазматических мем­
бран,  что сопряжено с ингибированием трансмембранного 
переноса  ионов  и  способствует  повышению концентрации 
внутриклеточного кальция. В свою очередь, рост концентра­
ции внутриклеточного кальция может быть одним из патоге­
нетических  факторов  развития  и  усугубления  гипертен­
зионного синдрома при беременности.

Заключение

Таким образом,  физиологическое  течение  беременно­
сти протекает на фоне выраженного оксидантного стресса, 
формирующегося на фоне дизрегуляции внутриклеточных и 
внеклеточных систем антиоксидантной защиты. В частности, 
можно  полагать,  что  имеет  место  избыточная  продукция 
перекиси водорода, органических пероксидов и пероксинит­
рита. Накопление перекиси водорода на фоне выраженной 
активации ГПО и менее значимой активации МПО, очевид­
но,  способствует  формированию  компенсаторно-приспосо­
бительных механизмов,  направленных на  улучшение  про­
цессов микроциркуляции с целью лучшего кровоснабжения 
функциональной  системы  «мать — плацента — плод»,  так 
как является важным стимулятором индуцированной крово­
током вазодилатации, что приводит к релаксации гладкомы­
шечных клеток сосудов. 

В случае развития беременности на фоне гипертониче­
ской  болезни  отмечается  более  выраженная  продукция 
супероксидного анион-радикала и нарушение процессов ути­
лизации перекиси водорода. При этом ведущее значение в 
антирадикальной защите принадлежит первой линии АОЗ, 
нежели глутатионзависимому звену. Одновременное с этим 

увеличение активности МПО свидетельствует о повышении 
цитотоксичности перекиси водорода. Таким образом, избы­
точная  продукция  перекиси  водорода  при  развитии  бере­
менности  в  условиях  неблагоприятного  преморбитного 
фона,  сочетающаяся  с  более  значительной  активацией 
СОД, МПО и менее выраженной активацией ГПО, в сочета­
нии с угнетением активности каталазы способствует взаимо­
действию активированных нейтрофилов крови с эндотелио­
цитами и может служить одной из причин развития эндоте­
лиальной дисфункции, а следовательно, усугублять течение 
ГБ. Выявленные изменения ферментов АОЗ, по-видимому, 
можно считать биохимическими критериями формирования 
групп риска среди беременных женщин с начальными при­
знаками развития ГБ по развитию гестоза. 
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