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МОЛЕКУЛЯРНО-ГЕНЕТИЧЕСКИЕ ПРЕДИКТОРЫ 
РАННЕЙ ПРЕЭКЛАМПСИИ

MOLECULAR-GENETIC PREDICTORS 
OF EARLY PRE-ECLAMPSIA

L. D. Belotserkovtseva, L. V. Kovalenko, D. P. Telitsyn

References concerning possible causes of early preeclampsia have been reviewed. The urgency of the problem, 
the early pre-eclampsia formation mechanisms have been highlighted. A short review of the predictors of early 
pre-eclampsia: soluble fms-tyrosine kinase-1, soluble endoglin, pregnancy-associated plasma protein A, inhibin A, 
alpha-fetoprotein, unconjugated estriol is presented. Given early development of early pre-eclampsia at the 
placenta formation stage placental markers of pre-eclampsia should be checked.

Keywords: pre-eclampsia, soluble fms-tyrosine kinase-1, soluble endoglin, pregnancy-associated plasma 
protein A, inhibin A, unconjugated estriol.

КЛИНИЧЕСКАЯ МЕДИЦИНА Обзор литературы

Л. Д. Белоцерковцева, Л. В. Коваленко, Д. П. Телицын

В обзоре литературы о возможных причинах развития ранней преэклампсии освещена актуальность про-
блемы, механизмы формирования ранней преэклампсии. Дан краткий обзор предикторов ранней преэкламп-
сии: растворимой fms-тирозинкиназы-1, растворимого эндоглина, ассоциированного с беременностью про-
теина А плазмы, ингибина А, альфа-фетопротеина, неконъюгированного эстриола. Учитывая начало развития 
ранней преэклампсии на этапе формирования плаценты, следует искать плацентарные маркеры преэклампсии.

Ключевые слова: преэклампсия, растворимая fms-тирозинкиназа-1, эндоглин, ассоциированный с бере-
менностью протеин А плазмы, ингибин А, неконъюгированный эстриол.

ВВЕДЕНИЕ

Преэклампсия встречается при развитии 2–5 % 
беременностей и вносит ощутимый вклад в материн-
скую и перинатальную смертность [1–2]. Материнская 
смертность от осложнений, связанных с отеками, про-
теинурией и гипертензивными расстройствами во 
время беременности, по данным официальной стати-
стики выросла в РФ в 2013 г. на 13,8 % по сравнению с 
2012 г. [3]. 

Преэклампсия в настоящее время определяется 
как специфическое для второй половины беремен-
ности осложнение, которое диагностируется при воз-
никновении de novo артериальной гипертензии (АД ≥ 
140/90 мм рт. ст.) и протеинурии (более 0,3 г/л) после 
20–22 недель гестации [4]. 

До сих пор единственным методом лечения пре-
эклампсии остается своевременное родоразрешение, 
поэтому наиболее актуальным направлением в совре-
менном акушерстве является поиск ранних эффектив-
ных предикторов развития преэклампсии, ее профи-
лактика и раннее начало лечения.

Согласно современным представлениям пре-
эклампсия может манифестировать до 34 недель (ран-
нее начало) и после 34 недель (позднее начало), во 
время родов или в послеродовом периоде. Ранняя 
преэклампсия ассоциируется с синдромом задержки 
роста плода (СЗРП), недостаточной перфузией плацен-
ты, дисбалансом уровня ангиогенных, антиангиогенных 
факторов и маркеров функционирования плаценты. 
Преэклампсия с поздней манифестацией чаще связана 
с метаболическим синдромом у беременных [5–7].

В современной практике ранняя преэклампсия 
рассматривается как трехступенчатое заболевание. 
Первая стадия характеризуется нарушением про-
цессов ремоделирования спиральных артерий и по-
верхностной инвазией цитотрофобласта в спираль-
ные артерии, что приводит к снижению их просвета 
и последующему развитию плацентарной ишемии и 
оксидативному стрессу. Вторая стадия характеризу-
ется способностью измененной плаценты продуци-
ровать один или нескольких факторов, разрушающих 
сосудистые клетки, и вызывать эндотелиальную дис-
функцию. Следствием эндотелиальной дисфункции 
служит синтез ишемизированной плацентой антиан-
гиогенных факторов, усиливающих вазоконстрикцию, 
таких как растворимая fms-подобная тирозинкиназа-1 
и плацентарный эндоглин. Кроме того, ухудшение по-
чечного кровотока и снижение скорости клубочковой 
фильтрации на фоне вазоконстрикции приводят к уве-
личению продукции альдостерона и повышению чув-
ствительности клубочков к ангиотензину. Указанные 
процессы способствуют задержке жидкости и натрия, 
а также увеличению проницаемости клубочков почек 
для макромолекул, вследствие чего развиваются кли-
нические симптомы заболевания: гипертензия, отеки 
и протеинурия [8]. Течение ранней преэклампсии бо-
лее тяжелое и коррелирует в последующем с разви-
тием полиорганной недостаточности и повышенным 
риском сердечно-сосудистых, бронхо-легочных забо-
леваний, а также заболеваний почек и печени [9–10].

Цель работы – провести анализ (обзор литерату-
ры) использования молекулярно-генетических преди-
кторов для прогноза ранней преэклампсии.
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Установлено, что с развитием преэклампсии ассо-
циировано более 100 полиморфных вариантов генов, 
в частности, генов метаболизма, главного комплекса 
гистосовместимости, липидного обмена, цитокинов 
и ростовых факторов, системы гемостаза, регуляции 
функции эндотелия, сосудистой системы и др. Однако 
необходимо отметить, что различия в методике опре-
деления степени тяжести преэклампсии в совокупно-
сти проанализированных аллельных вариантов генов 
в разных выборках, определяют неоднозначность 
результатов, полученных разными авторами [11]. Так, 
в исследованиях И. П. Халфорд-Князевой [12] выделе-
ние генов рецепторов 1-го и 2-го типов для ангиотен-
зина II и синтазы оксида азота статистически значимо 
превышала таковую у женщин с физиологическим 
течением беременности. В другом литературном ана-
лизе [13] наличие полиморфизмов генов-регуляторов 
сосудистого тонуса (ренин-ангиотензиновой системы 
и эндотелиальной синтетазы оксида азота), у предрас-
положенных к гипертензивным осложнениям суще-
ственно повышает риск развития преэклампсии.

В настоящее время у человека известно более 1 
600 микроРНК. В то же время биологическое значе-
ние только нескольких из них достаточно четко рас-
шифровано. Установлена роль отдельных микроРНК 
в нормальных процессах имплантации, инвазии тро-
фобласта, в формировании ворсинчатого дерева пла-
центы, развитии плода, а также указано на значение 
микроРНК в осуществлении иммунологической толе-
рантности организма матери к тканям плода во время 
беременности. Отмечены микроРНК, ассоциирован-
ные с иммуносупрессией. Установлены изменения 
профиля микроРНК, ассоциированные с развитием 
преэклампсии, гестационного сахарного диабета, за-
держкой роста плода, преждевременными родами. 
Более того, профиль микроРНК может использоваться 
и в качестве прогностических показателей ведущих 
осложнений беременности и родов уже на ранних 
сроках, до их клинической манифестации [14].

К клиническим факторам риска развития пре-
эклампсии относят ожирение, преэклампсию в анам-
незе, первые роды, старший возраст, сахарный диабет, 
преэклампсию в семье, многоплодную беременность, 
тромбофилии, артериальную гипертензию, хрониче-
скую болезнь почек, долгий промежуток между бе-
ременностями [15–16]. Однако специфичность и чув-
ствительность оценки клинических факторов риска 
достаточно низкая.

Немаловажное значение в развитие преэклампсии 
отводится усиленному влиянию симпатоадреналовой 
системы. Так, при наличии метаболических нарушений 
и развитии преэклампсии у беременных женщин уро-
вень эндоглина-1 в I триместре как маркера поврежде-
ния эндотелия сосудов фетоплацентарного комплекса 
в 80 % случаев повышается в 5,1 раза по отношению 
к группе женщин с нормально протекающей беремен-
ностью. При этом у беременных с ранней преэкламп-
сией отмечено повышение и уровня кортизола в 1,6 
раза, и уровня адреналина на 31 %. При метаболиче-
ских нарушениях повышение уровня вазопрессорных 
и стресс-рилизинг (либерины) гормонов и медиаторов 

способствуют формированию ангиоспастических про-
цессов в женском организме, нарушению кровотока в 
системе «мать-плацента-плод» и потенцированию раз-
вития преэклампсии, и задержку роста плода. Такая 
избыточная активация некоторых медиаторов и гор-
монов симпатоадреналовой системы при «метаболи-
ческом синдроме» косвенно указывает на присутствие 
неадекватного функционирования эндотелия сосудов 
и возможность развития преэклампсии, что, вероятно, 
связано с большей степенью выраженности наруше-
ний механизмов гормонального и рецепторного регу-
лирования, а также преобладанием вазоспастических 
процессов на фоне центрально-периферической де-
зинтеграции [17]. Другое исследование по изучению 
ассоциации полиморфизма генов провоспалительных 
цитокинов – интерлейкина 1β (+3953 C/T, rs1143634), 
интерлейкина 6 (-174C/G, rs1800795) и фактора не-
кроза опухоли-α (-308 G/A, rs1800629) у женщин с по-
вышенным риском развития преэклампсии указало 
роль гетерозиготного носительства по полиморфизму 
-308GA гена фактора некроза опухоли-α как маркеров 
генетической предрасположенности к преэклампсии 
[18].

Развивая теорию синдрома системного воспали-
тельного ответа, ряд авторов исследовал роль гомо-
цистеина в развитии преэклампсии и связанных с ней 
осложнений. Согласно данным современной литера-
туры повышенный уровень гомоцистеина – фактор 
риска развития ряда акушерских осложнений, в том 
числе и преэклампсии [19–22]. Все детали механизма 
патологического действия гипергомоцистеинемии до 
конца не изучены. Предполагается, что гомоцистеин 
приводит к повреждению и активации эндотелиаль-
ных клеток, что значительно повышает риск развития 
тромбозов. Среди всех известных генетических при-
чин гипергомоцистеинемии наиболее частой являет-
ся мутация гена метилентетрагидрофолатредуктазы 
(MTHFR) C677T-аутосомно-рецессивная мутация, при 
которой нуклеотид цитозин (С) в позиции 677 заменен 
на тимидин, что приводит к замене аминокислотного 
остатка аланина на остаток валина в сайте связывания 
фолата. При дефиците MTHFR происходит нарушение 
реметилирования гомоцистеина в метионин, что при-
водит к повышению в крови гомоцистеина [19].

Тромбогенное действие гомоцистеина может быть 
связано с повреждением клеток эндотелия неспец-
ифическим ингибированием синтеза простациклина, 
активацией фактора V, торможением активации проте-
ина С, даун-регуляцией экспрессии тромбомодулина, 
блокадой связывания тканевого активатора плазмино-
гена эндотелиальными клетками. Высокие уровни го-
моцистеина усиливают агрегацию тромбоцитов вслед-
ствие снижения синтеза эндотелием релаксирующего 
фактора и оксида азота, индукции тканевого фактора 
и стимуляции пролиферации гладкомышечных кле-
ток. Было показано, что концентрация гомоцистеина 
в крови коррелирует с концентрацией фибронектина 
в клетках, является причиной оксидативного стресса, 
что указывает на важную роль гомоцистеина в раз-
витии эндотелиальной дисфункции. Дальнейшее из-
учение механизмов реализации ген-ассоциированных 
врожденных факторов риска развития преэклампсии 
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и другой акушерской патологии позволит прогнози-
ровать их на прегравидарном этапе и ранних сроках 
гестации с целью своевременной профилактики [23].

Важная роль отводится внутриутробной инфекции 
и инфицированию в ранние сроки беременности как 
факторам возникновения плацентарной недостаточ-
ности и преэклампсии. Под влиянием инфекции воз-
никает патологический ответ иммунной системы, раз-
витие системного воспалительного ответа, нарушение 
инвазии трофобласта с формированием плацентарной 
ишемии, приводящее к патологическим изменениям 
в системе «мать-плацента-плод» [24]. Формирование 
неполного ремоделирования спиральных артерий, 
прогрессирующих плацентарных нарушений и ранней 
преэклампсии на фоне инфекции половых путей и вну-
триутробного инфицирования подтверждено в иссле-
дованиях А. Э. Каспаровой и соавт. [25–26]. Авторами 
установлено повышение в 2,3 раза уровня интерлей-
кина-6 у женщин в I триместре беременности с ранней 
преэклампсией и понижение в 1,9 раз уровня противо-
спалительного интерлейкина-10. 

При возникновении плацентарной ишемии проис-
ходит дисбаланс плацентарных маркеров, таких как ас-
социированный с беременностью протеин-А плазмы, 
ингибин А. Недавние исследования E. Scazzoccio и со-
авт. [27] показали, что наилучшую предикторную спо-
собность в прогнозе развития преэклампсии проявля-
ют измеренные в 11–14 недель гестации в сыворотке 
крови матери концентрация ассоциированного с бе-
ременностью протеина А плазмы (РАРР-А), величина 
систолического артериального давления в комбина-
ции с материнскими анамнестическими и демографи-
ческими характеристиками. Результаты исследования 
показали, что низкие уровни РАРР-А, (являющегося 
маркером нарушений инвазии трофобласта в спи-
ральные артерии матки и гипоперфузии плаценты) на 
11–14 неделях беременности ассоциируются с суще-
ственным повышением риска развития преэклампсии 
в позднюю беременность (риск возрастает почти в 2,5 
раза). Вместе с тем, измерение сывороточного РАРР-А 
в I триместре гестации в комбинации с анамнести-
ческими, соматическими характеристиками матери, 
определением систолического артериального давле-
ния оптимизирует отбор беременных в группу высоко-
го риска развития преэклампсии [28]. Установлено, что 
при беременности, осложненной тяжелой преэкламп-
сией, уже со II триместра гестации регистрируются до-
стоверно более высокие «уголнезависимые индексы» 
маточного кровотока, индекс резистентности пупови-
ны 0,68 ± 0,02, индекс резистентности маточной арте-
рии максимальный 0,67 ± 0,03 и минимальный 0,56 ± 
0,02. По заключению авторов, беременные с наруше-
нием маточного кровотока во II триместре гестации от-
носятся к группе высокого риска по развитию тяжелой 
преэклампсии [29]. Однако согласно результатам 11 
исследований (43 122 женщин) изолированные пока-
затели гемодинамики в маточных артериях в качестве 
предиктора раннего начала преэклампсии в I триме-
стре имеет высокую специфичность и низкую чувстви-
тельность [30].

Во время плацентарной ишемии повышается дру-
гой плацентарный маркер – ингибин А. Ингибины (или 
активины) – полипептидные гормоны, относящиеся 

к суперсемейству TGF-β-трансформирующего факто-
ра роста бета (β). Ингибин – гетеродимер, состоящий 
из двух субъединиц: альфа (α) и β. β-субъединица су-
ществует в двух вариантах – А и В, соответственно и 
ингибин может быть А или В. Активином называют 
гомодимерный комплекс из двух β-субъединиц с моле-
кулярной массой 24 кДа. Различают активины А, В или 
АВ. Структурно похожие белки играют разную роль в 
регуляции высвобождения фолликулостимулирую-
щего гормона. Ингибин селективно подавляет секре-
цию фолликулостимулирующего гормона гипофизом, 
в то время как активин стимулирует его продукцию. 
У женщин эти белки участвуют в процессе выработки 
гормонов, регулирующих созревание ооцитов и раз-
витие эмбриона. Ингибин продуцируется не только 
гонадами, но также гипофизом, надпочечниками и 
плацентой. Ингибин появляется в крови беременной 
на девятый день после выхода ооцита, его появление 
совпадает с повышением уровня β-хорионического 
гонадотропина. У женщин с отсутствием овуляции ин-
гибин не определялся в сыворотке крови до зачатия, 
но регистрируется в течение 2–4 недель после пере-
носа эмбриона. Предполагается, что на самых ранних 
стадиях беременности ингибин синтезируется клетка-
ми желтого тела. Затем он начинает секретироваться 
клетками плаценты. Повышение секреции ингибина 
экстрагонадными тканями может быть главной причи-
ной супрессии выработки фолликулостимулирующего 
гормона гипофизом в период беременности. Концен-
трация ингибина в 5 недель беременности выше, чем 
у небеременных женщин с нормальным менструаль-
ным циклом. Она повышается до максимума к 8–10 не-
делям, затем падает с 14-й до 20-й недели, после чего 
снова медленно повышается вплоть до 40-й недели. 
Динамика содержания ингибина позволяет предпола-
гать, что первый пик отражает функцию желтого тела, 
а его дальнейшее на¬растание – функцию быстрора-
стущей плаценты. После родов ингибин исчезает из 
сыворотки матери в течение первых суток [31]. Инги-
бин может продуцироваться как цитотрофобластом, 
так и синцитиотрофобластом in vivo [32]. В плаценте 
выявлена экспрессия мРНК как α-субъединицы, так 
и обеих β-субъединиц. Исходя из уровня экспрессии 
можно заключить, что плацента продуцирует ингибин 
В и активин В и АВ на поздних стадиях беременно-
сти. Ряд наблюдений доказывает, что ингибин и акти-
вин могут играть важную роль в регуляции секреции 
β-хорионического гонадотропина плацентой [31–33].

Одним из преимуществ ингибина А является его до-
статочно стабильный уровень во II триместре, поэтому 
ошибка в определении гестационного срока не так се-
рьезно влияет на точность расчета риска. Квадро-тест 
(исследование α-фетопротеина, β-хорионического 
гонадотропина, неконъюгированного эстриола и ин-
гибина А во II триместре) по оценкам разных авторов 
достигает чувствительности 77 % при 5 %-м ложно-
положительном результате. В сочетании с маркерами 
I триместра чувствительность повышается до 86 %, а 
ложно-положительный результат снижается до 0,1–0,3 
%. Недостаток такого интегрального теста (исследо-
вания в 10–13 недель уровня РАРР-А и свободной 
β-хорионического гонадотропина, а через 4–5 недель 
уровня α-фетопротеина, β-хорионического гонадотро-
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пина, неконъюгированного эстриола и ингибина А) за-
ключается в том, что результат скрининга готов только 
после второго ана-лиза.

Исследование, проведенное во II триместре бе-
ременности для определения значения ингибина А в 
сочетании с допплерометрией маточных артерий, по-
казало, что в сроке 15–19 недель уровень ингибина А 
в комбинации с допплерометрией маточных артерий в 
среднем сроке 20–21 недель при показателях двусто-
ронней дикротической выемке/среднем индексе со-
противления ≥ 0,55 и односторонней выемке/среднем 
индексе сопротивления ≥ 0,65 с сочетанием уровней 
ингибина ≥ 1,0 кратной медианы, чувствительность 
улучшается до 71 % [34].

При изолированном исследовании квадро-теста 
у беременных женщин в сроке 14–20 недель с целью 
раннего прогнозирования преждевременных родов 
было установлено, что повышенные уровни альфа-
фетопротеина и ингибина А ≥ 2 МоМ, пониженные 
уровни β-хорионического гонадотропина и неконъю-
гированого эстриола ≤ 0,5 МоМ имеют прямую связь 
в развитии преждевременных родов [35]. У беремен-
ных с синдромом задержки роста плода вследствие 
плацентарной недостаточности в 28 недель значения 
ингибина А в сыворотке матери составляют 1,10–2,70 
нг/мл, активина А 4,67–20,05 нг/мл, ингибин А в пупоч-
ной вене 1,09–2,81 нг/мл, активина А 0,19–0,57 нг/мл. 
Данные показатели выше пиковых значений для дан-
ного срока гестации [36–37]. Уменьшение уровня ассо-
циированного с беременностью протеина А плазмы и 
базальной площади плаценты, повышение уровня ин-
гибина А наблюдается у женщин, у которых впослед-
ствии развилась ранняя преэклампсия [38]. 

На сегодняшний день наиболее хорошо изучена 
значимость про– и антиангиогенных факторов как 
ранних сывороточных предикторов развития пре-
эклампсии [39]. 

PlGF (Placental Growth Factor) – плацентарный фак-
тор роста представляет собой гликозилированный 
гомодимер, конкурирует с васкулоэндотелиальным 
фактором роста (VEGF) за рецепторы. Концентрация 
PlGF резко повышается ко II триместру, во II триме-
стре держится на этом уровне и к концу беременно-
сти несколько падает. Комбинация допплерометрии 
маточных артерий и PIGF в I триместре беременности 
позволяет достигнуть прогнозирования ранней пре-
эклампсии до 90 % случаев. Частота ложноположи-
тельного результата при скрининге с PIGF составляет 
12 %, при оценке пульсационного индекса маточной 
артерии – 67 %, при комбинации данных методов – в 9 
% случаев при медиане значений пульсационного ин-
декса маточных артерий выше (1,31 МоМ) и медиане 
уровня сывороточного PIGF ниже (0,37 МоМ; при ста-
тистической значимости р<0,001) [40].

Другим маркером преэклампсии является sFlt-1 
(растворимая тирозинкиназа-1) – компонент, который 
тоже связан с системой PlGF. Для осуществления сво-
ей функции PIGF должен связаться с рецептором Flt-1, 
который находится на клеточной мембране клетки-
мишени. Однако оказалось, что достаточно большой 
процент Flt-1 существует в материнской крови в рас-
творенной (свободной) форме, образуя буфер для PIGF 
и VEGF. И чем больше sFlt-1, тем меньше доступного 
PIGF для формирования функции плаценты. В отличие 

от PIGF концентрация sFlt-1 достаточно стабильная в 
I и II триместрах беременности, но резко повышается 
к сроку родов. Недостаточное повышение или отсут-
ствие повышения концентраций PlGF, VEGF и высокие 
концентрации sFlt-1 наблюдаются при высоком риске 
раннего начала преэклампсии. Недостаточное повы-
шение PlGF и слабое повышение sFlt-1 наблюдается 
при десятикратном повышении риска преэклампсии. 
Недостаточное повышение PlGF на ранних сроках бе-
ременности вне связи с концентрацией sFlt-1 также 
может свидетельствовать о высоком риске преэкламп-
сии. Соотношение sFlt-1/PlGF в I триместре составляет 
39,3 ± 4,2. В 16–18 недель беременности соотношение 
sFlt-1/PlGF составляет в среднем 13,1 ± 2,6, в то время 
как в 19–20 недель – 6,9 ± 2,1. У четырех из шести па-
циенток, у которых развилась тяжелая преэклампсия, 
значения отношений sFlt-1/PlGF превышали соответ-
ствующий норматив более чем в 3 раза. Сопоставле-
ние полученных данных о концентрации sFlt-1 и PlGF в 
крови этих женщин с соответствующими референсны-
ми значениями позволило установить, что концентра-
ция sFlt-1 превышала соответствующий для данного 
срока беременности норматив в 3–10 раз. Концентра-
ция PlGF только в 4 случаях из 16 соответствовала 
нормативу. В 12 случаях концентрация PlGF была сни-
жена в 2–7 раз. В результате таких изменений отноше-
ния sFlt-1/PlGF превысили референсные показатели в 
4–20 раз. Чувствительность такого теста достигает 89 
%, а специфичность – 97 % [41]. По результатам других 
авторов использование sFlt-1 для диагностики риска 
преэклампсии имеет значение, начиная со второй по-
ловины беременности [42].

Другим ангиогенным маркером является раство-
римый эндоглин (sEng) – кофактор рецептора TGF-β. 
Это фактически аналог sFlt-1, только он является ко-
фактором к рецептору трансформирующего фактора 
роста β. Повышение уровня растворимого фактора 
нарушает закладку плацентарной функции, инвазии 
трофобласта и превращение цитотрофобласта в син-
тициотрофобласт. Повышение концентрации sEng 
приводит к снижению активности концентрации TGF-β, 
тем самым ухудшается процесс формирования пла-
центы. Экспериментальные исследования сосудистого 
эндоглина показали, что введение крысам аденови-
русного вектора, активно продуцирующего sEng, со-
провождается развитием протеинурии и гипертонии 
[43]. У беременных с ранним развитием преэклампсии 
уровень sEng повышается почти в два раза на 17–20-
й неделе беременности и в дальнейшем ускоренно 
повышается до окончания беременности [44–45]. По 
мнению R. Akolekar [46], добавление в первый пре-
натальный скрининг исследования растворимого 
эндоглина может выявить около 90 % пациенток уже 
в ранние сроки беременности, у которых разовьется 
преэклампсия с ранним началом, и 45 % – с поздней 
преэклампсией при 5 %-м уровне частоты ложнополо-
жительных результатов. 

Уровни ангиогенных белков (sFlt-1, PIGF и sEng) из-
меняются в крови беременных за несколько недель до 
появления клинических признаков и симптомов бо-
лезни, что позволяет использовать их количественные 
параметры для ранней неинвазивной диагностики 
[47–48].
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При изучении влияния про– и контринсулярных 

белков (инсулиноподобный фактор роста-1, белок, 
связывающий инсулиноподобный фактор роста-1, 
рецептор конечных продуктов гликозилирования и 
ретинол-связывающий белок-4) в сыворотке крови 
у 150 женщин с метаболическим синдромом и 143 с 
нормальным метаболизмом на развитие акушерской 
патологии в I, II и III триместрах установлено, что у 
пациенток с преэклампсией на фоне метаболическо-
го синдрома в III триместре значимо выше значения 
инсулиноподобного фактора роста-1, чем у женщин с 
физиологической беременностью с нормальным ме-
таболизмом. При этом уровни рецептора конечных 
продуктов гликозилирования выше у женщин с нор-
мальным метаболизмом и неосложненным течением 
беременности. Данные авторов свидетельствуют об 
инициации с ранних сроков у беременных с метаболи-
ческим синдромом инсулинорезистентности, а также 
дисфункции эндотелия, наиболее выраженной у паци-
енток с преэклампсией [49]. На фоне метаболического 
синдрома компенсаторные механизмы не срабатыва-
ют и неэффективная прогрессирующая инсулинорези-
стентность приводит к разбалансированному выбросу 
про– и контринсулярных факторов, вазоконстрикто-
ров и дилататоров, про– и антикоагулянтов и запуску 
механизмов эндотелиальной дисфункции [50–51].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, в развитии преэклампсии важную 
роль играют наличие полиморфизмов генов. Изуче-
ние генетической предрасположенности к преэкламп-
сии позволит на предгравидарном этапе предсказать 

и своевременно сформировать группу высокого риска 
по развитию преэклампсии. Но пока данный прогно-
стический механизм находится на стадии изучения.

Безусловно, наличие экстрагенитальных заболева-
ний и инфекции, присоединившейся во время ранней 
беременности, является пусковым механизмом в раз-
витии прогрессирующих плацентарных нарушений и 
преэклампсии. Дальнейшее изучение возможностей 
влиять на патологический ответ иммунной системы 
позволит разработать профилактику осложнений во 
время беременности.

Учитывая наличие трехступенчатого механизма 
развития ранней преэклампсии, в первую очередь в 
крови повышаются плацентарные маркеры в момент 
нарушения процесса ремоделирования спиральных 
артерий и неполной инвазии трофобласта. К таким мар-
керам можно отнести ассоциированный с беременно-
стью протеин А плазмы, ингибин А, β-хорионический 
гонадотропин человека, неконъюгированный эстриол 
и α-фетопротеин. Результаты исследований говорят о 
возможности прогнозирования развития ранней пре-
эклампсии и преждевременных родов, что напрямую 
связано с патологией фетоплацентарного комплекса. 

Возможность выделения беременных в группу ри-
ска по развитию ранней преэклампсии, определение 
уровня корреляции биохимических показателей до-
стоверно повысит возможность более точного про-
гнозирования развития ранней преэклампсии. А это, 
в свою очередь, позволит своевременно начать про-
филактику осложнений как со стороны матери, так и 
со стороны ребенка.
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