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РЕЗЮМЕ. Цель. Изучить функциональное состояние системы «перекисное окисление липидов – антиокси-
дантная защита» в периферической крови рожениц с COVID-19 легкой и тяжелой степени тяжести. Материалы 
и методы. В данном исследовании по типу «случай-контроль» обследовано 95 рожениц с подтвержденным диаг-
нозом COVID-19 в третьем триместре, которые были разделены на две группы в зависимости от тяжести течения 
заболевания. В группу 1а вошли роженицы с тяжелым течением COVID-19 (внебольничная пневмония, n=48), в 
группу 1б были включены пациентки с легким течением COVID-19 (ОРВИ, n=47). Контрольную группу составили 
45 рожениц, не болевших COVID-19 ранее и на момент обследования. Возраст в группах исследования составил 
23,9±0,50 и 24,4±0,60 года, соответственно. Материалом для исследования служила периферическая венозная 
кровь. Спектрофотометрическим методом были изучены концентрации первичных (диеновые конъюгаты – ДК), 
конечных (активные продукты тиобарбитуровой кислоты – ТБК-АП) продуктов липопероксидации. Методом им-
муноферментного анализа исследовали содержание 8-изопростана, фосфолипазы А2 и общую антиоксидантную 
способность компонентов плазмы. Результаты. У рожениц с тяжелым течением COVID-19 в периферической 
крови определялось увеличение содержания фосфолипазы А2 в 2,1 раза (p<0,001), маркеров окислительного 
стресса: концентрации ДК в 1,94 раза (p<0,001), ТБК-АП в 2,2 раза (p<0,001), 8-изопростана более чем в 2 раза 
(p<0,001) при одновременном снижении общей антиоксидантной способности компонентов плазмы крови в 1,7 
раза (p<0,001) по сравнению с аналогичными параметрами контрольной группы. В группе рожениц с легким тече-
ние COVID-19 изучаемые показатели изменялись менее значимо. Заключение. В результате исследования уста-
новлена патогенетическая роль SARS-CoV-2 в нарушении функциональной системы «перекисное окисление 
липидов – антиоксидантная защита» и развитии окислительного стресса у рожениц, перенесших в третьем три-
местре COVID-19. Выявлена зависимость концентрации маркеров окислительного стресса в периферической 
крови от тяжести течения COVID-19. Показано, что COVID-19 в третьем триместре беременности сопряжен с вы-
соким содержанием фосфолипазы А2, дисбалансом прооксидантно-оксидантной системы, характеризующимся 
снижением общей антиоксидантной способности и увеличением продуктов окислительной модификации биомо-
лекул, выражаемых ростом уровня ДК, ТБК-АП, 8-изопростана с развитием окислительного стресса, коррели-
рующего с тяжестью легочного повреждения. 

Ключевые слова: COVID-19, роженицы, перекисное окисление липидов, антиоксидантная защита, окисли-
тельный стресс.  
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SUMMARY. Aim. The aim of the study was to investigate the functional state of the «lipid peroxidation - antioxidant 
defense» system in the peripheral blood of parturients with mild and severe COVID-19. Materials and methods. This case-
control study examined 95 parturients with confirmed COVID-19 diagnosis in the third trimester, divided into two groups 
based on the severity of the disease. Group 1a included parturients with severe COVID-19 (community-acquired pneu-
monia, n=48), while group 1b consisted of patients with mild COVID-19 (acute respiratory viral infection, n=47). The 
control group was composed of 45 parturients without a prior or current diagnosis of COVID-19. The average age of 
women in the study groups was 23.9±0.50 years, and 24.4±0.60 years in the control group (p>0.05). Peripheral venous 
blood served as the material for the study. Spectrophotometric methods were used to examine the concentrations of primary 
(diene conjugates - DC) and final (active thiobarbituric acid products - TBARS) products of lipoperoxidation. The content 
of 8-isoprostane, total antioxidant capacity of plasma components, and phospholipase A2 were investigated using enzyme-
linked immunosorbent assay (ELISA). Results. Study showed that parturients with severe COVID-19 had increased levels 
of phospholipase A2 by 2.1 times (p<0.001), oxidative stress markers: diene conjugate concentrations by 1.94 times 
(p<0.001), TBARS by 2.2 times (p<0.001), and 8-isoprostane by more than 2 times (p<0.001), along with a simultaneous 
decrease in the total antioxidant capacity of blood plasma components by 1.7 times (p<0.001) compared to the control 
group. In the group of parturients with mild COVID-19, the studied indicators changed less significantly. Conclusion. 
The study established the pathogenetic role of SARS-CoV-2 in disrupting the functional system of «lipid peroxidation - 
antioxidant defense» and the development of oxidative stress in parturients who had COVID-19 in the third trimester. A 
dependency of oxidative stress marker concentrations in peripheral blood on the severity of COVID-19 was identified. It 
was shown that COVID-19 in the third trimester of pregnancy is associated with high levels of phospholipase A2, an im-
balance in the prooxidant-antioxidant system, characterized by a reduction in the level of total antioxidant capacity and 
an increase in oxidative modification products of biomolecules, expressed by the growth of DC, TBARS, and 8-isoprostane 
levels, leading to oxidative stress correlated with the severity of lung damage.  

Key words: COVID-19, parturients, lipid peroxidation, antioxidant defense, oxidative stress.

Современные научные исследования показали, что 
SARS-CoV-2 стимулирует выработку активных форм 
кислорода (АФК) [1], способствуя активации процес-
сов перекисного окисления липидов (ПОЛ), нарушает 
баланс между прооксидантами и оксидантами с разви-
тием окислительного стресса, вызывая тяжелое забо-
левание и повреждение легких [2]. Кроме того, 
появляются доказательства того, что одним из наибо-
лее важных факторов прогрессирования COVID-19 
могут быть медиаторы окислительного стресса, влияю-
щие на окислительно-восстановительный баланс 
клетки [3]. Данная связь между COVID-19 и окисли-
тельным стрессом имеет большое значение, особенно 
в ситуациях высокого окислительного риска, таких как 
беременность или роды [4, 5], когда выработка АФК и 
свободных радикалов увеличивается и может быть 
причиной неправильной имплантации эмбриона, преж-
девременных родов или пороков развития [6]. В до-
ступной литературе недостаточно данных 
относительно особенностей процессов ПОЛ и анти-
оксидантной защиты при COVID-19 в период гестации 
в зависимости от тяжести течения заболевания. По-
этому патофизиологические аспекты развития окисли-
тельного стресса у беременных женщин с COVID-19 
требуют дальнейшего изучения. 

Цель работы: Изучить функциональное состояние 
системы «перекисное окисление липидов – антиокси-
дантная защита» в периферической крови рожениц с 

COVID-19 легкой и тяжелой степени тяжести.   
Материалы и методы исследования  

В данном исследовании по типу «случай-контроль» 
обследовано 95 рожениц с подтвержденным диагнозом 
COVID-19 в третьем триместре, которые были разде-
лены на две группы в зависимости от тяжести течения 
заболевания. Клиническую часть исследования, сбор 
образцов проводили в пульмонологическом отделении 
и инфекционном госпитале Государственного автоном-
ного учреждения здравоохранения Амурской области 
«Благовещенская городская клиническая больница». 
Биохимические исследования, формирование групп, 
клиническая верификация диагноза были выполнены 
в лаборатории механизмов этиопатогенеза и восстано-
вительных процессов дыхательной системы при неспе-
цифических заболеваниях легких ДНЦ ФПД. В группу 
1а вошли роженицы с тяжелым течением COVID-19 
(внебольничная пневмония, n=48), в группу 1б были 
включены пациентки с легким течением COVID-19 
(ОРВИ, n=47). Контрольную группу составили 45 ро-
жениц, не болевших COVID-19 ранее и на момент об-
следования. Возраст и срок беременности в группах 
исследования составил, соответственно, 23,9±0,50 года 
и 34,39±2,67 недель, в контроле – 24,4±0,60 года и 
33,70± 3,35 недель. 

Перед началом исследования у всех участников 
оценивались критерии включения/исключения. Крите-
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рии включения в исследуемые группы: информирован-
ное согласие об участии в исследовании, лабораторно 
подтверждённая COVID-19 инфекция, вызванная 
SARS-CoV-2, срок беременности с 28 по 40 недели. 
Критерии исключения из групп исследования: отказ от 
участия в исследовании, несоответствие критериям 
включения, отсутствие лабораторной верификации 
SARS-CoV-2, наличие инфекций, передающихся поло-
вым путем, обострение воспалительных заболеваний 
экстрагенитальной патологии. 

Верификацию диагноза осуществляли согласно со-
временным клинико-лабораторным критериям этиоло-
гической диагностики, в том числе путем обнаружения 
РНК SARS-CoV-2 в материале мазка из рото- и носо-
глотки методом полимеразной цепной реакции, а также 
с учетом современных клинико-рентгенологических 
критериев вирусного поражения легких при использо-
вании специализированных методов лучевой диагно-
стики. 

Материалом для лабораторного анализа служила 
периферическая венозная кровь. На полученном мате-
риале проведены одномоментные биохимические ис-
следования. Спектрофотометрическим методом были 
изучены концентрации первичных (диеновые кон-
ъюгаты) [7], конечных (активные продукты тиобарби-
туровой кислоты ТБК-АП) [8]) продуктов 
липопероксидации, образующихся на различных эта-
пах свободнорадикальной цепной реакции на приборе 
«CLARIOstar» фирмы «BMG LABTECH» (Германия). 
Методом иммуноферментного анализа исследовали со-
держание фосфолипазы А2, 8-изопростана, общую ан-
тиоксидантную способность (АОС) компонентов 
плазмы с помощью наборов реагентов «Cayman Chem-

ical» (США). 
Данное исследование проводилось с учетом требо-

ваний Хельсинкской декларации Всемирной ассоциа-
ции «Этические принципы проведения научных 
медицинских исследований с участием человека в ка-
честве субъекта» с поправками 2013 г. и нормативным 
документам «Правила надлежащей клинической прак-
тики в РФ», утвержденных Приказом №200 от 
01.04.2016 МЗ РФ, а также одобрены этическим коми-
тетом по биомедицинской этики ДНЦ ФПД. 

Статистическая обработка данных выполнена с 
применением стандартной компьютерной программы 
IBM SPSS Statistics 18.0 (Statistical Package for the So-
cial Sciences, США). Для проверки гипотезы о принад-
лежности наблюдаемой выборки нормальному закону 
использовали методы Колмогорова-Смирнова и 
Манна-Уитни. Данные представлены как среднее 
значение (M) ± средняя ошибка (m). Во всех случаях 
распределение признаков соответствовало закону нор-
мального распределения, поэтому для сравнения неза-
висимых групп использовали t-критерий Стьюдента. 
Величину уровня значимости p принимали равной 
0,05, что соответствует критериям, принятым в медико-
биологических исследованиях.  

Результаты исследования и их обсуждение  
Основные результаты работы представлены в таб-

лице, из которой видно, что у рожениц, перенесших в 
третьем триместре гестации COVID-19, существуют 
сдвиги в окислительно-восстановительном статусе, ха-
рактерные для окислительного стресса, зависимые от 
тяжести течения заболевания.

Таблица 
Показатели активности фосфолипазы А2 и маркеры окислительного стресса в периферической крови  

исследуемых групп (M±m) 

Примечание: статистически значимые различия по сравнению с контрольной группой: *– p <0,05, **– p <0,01, 
***– p <0,001.

Показатель Контрольная группа (n=45) Группа 1а (n=48) Группа 1б (n=47)

Фосфолипаза А2, нг/мл 0,40±0,02 0,82±0,01*** 0,54±0,02***

Диеновые коньюгаты, мкмоль/л 3,45 ±0,37 6,70±0,38*** 5,20 ±0,53*

ТБК-АП, ммоль/л 10,20±0,50 22,10±0,20*** 15,0±0,25***

8-изопростан, пг/мл 178,7±11,30 382,8±17,30*** 253,4±15,80***

Общая антиоксидантная  
способность, ммоль/л

2,48±0,12 1,46±0,13*** 2,17±0,14

Высокий уровень циркулирующих провоспали-
тельных цитокинов у пациенток с COVID-19 способ-
ствовал активации фосфолипазы А2, лизирующей 
фосфолипиды клеточных мембран и запускал каскад 
преобразований арахидоновой кислоты [9]. На основа-
нии результатов исследования было установлено 
значимое повышение содержания фосфолипазы А2 в 

периферической крови пациенток, перенесших вирус-
ную пневмонию. У обследованных рожениц из группы 
1а содержание данного фермента было выше аналогич-
ного параметра в контрольной группе в 2,1 раза 
(p<0,001), в группе 1б – в 1,35 раза (p<0,001) (табл.).  

Сравнительный анализ средних значений исследуе-
мых маркеров окислительного стресса между рожени-
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цами с COVID-19 и практически здоровыми рожени-
цами показал, что показатели всех исследуемых мар-
керов имели однонаправленные статистически 
значимые различия (табл.). У женщин группы 1а со-
держание первичных продуктов – диеновых коньюга-
тов (ДК) в периферической крови в 1,94 раз (p<0,001) 
превышало аналогичный показатель в контрольной 
группе, тогда как в группе 1б содержание ДК повыша-
лось в 1,5 раза (p<0,05) (табл.). Первичные продукты 
процесса ПОЛ, как правило, являются очень неустой-
чивыми веществами и легко подвергаются дальней-
шим превращениям с образованием более стабильных 
компонентов окисления: альдегидов, кетонов, низко-
молекулярных кислот, – вследствие чего отмечается 
широкий диапазон их изменений. В результате оценки 
уровня вторичных продуктов ПОЛ, установлено, что 
содержание ТБК-АП у пациенток группы 1а было до-
стоверно выше аналогичного показателя в контрольной 
группе в 2,2 раза (p<0,001), в группе 1б – в 1,47 раза 
(p<0,001) (табл.). Возрастание уровня токсических про-
дуктов ПОЛ, как правило, свидетельствует о быстром 
вовлечении процессов ПОЛ в патогенетические меха-
низмы развивающихся структурно-функциональных 
нарушений в клетках бронхолегочной системы. 

Помимо этого атака мембранных фосфолипидов и 
арахидоновой кислоты АФК и высокая активность ли-
политических ферментов фосфолипазы А2 и цикло-
оксигеназы 2 приводит к образованию 8-изопростана, 
который считается наиболее стабильным и надежным 
биомаркером окислительного стресса (золотым стан-
дартом) благодаря его чувствительности и специфич-
ности [10]. Наши результаты показали, что 
концентрация 8-изопростана в плазме крови при тяже-
лом течении заболевания (группа 1а) увеличивалась 
более чем в 2 раза (p<0,001), что может служить небла-
гоприятным признаком развития заболевания. Подоб-
ные изменения были зафиксированы и у пациентов 
группы 1б, однако концентрация исследуемых пара-
метров изменялась менее значимо (табл.). 

Стационарный уровень протекания ПОЛ регулиру-
ется антиоксидантной защитой, которая ограничивает 
образование перекисных радикалов. Динамику работы 
антиоксидантной защиты у пациенток с CОVID-19 из-
учали на примере суммарной антиоксидантной способ-
ности (АОС) компонентов плазмы. Показано, что при 
тяжелом течении CОVID-19 (группа 1а) наблюдалось 
уменьшение средних значений общей АОС компонен-
тов плазмы крови в 1,7 раза (p<0,001) по сравнению с 
контролем, что указывало на напряженность в функ-
циональной системе ПОЛ-АОС, возникающей вслед-
ствие усиления прооксидантного воздействия и 
несостоятельности антиоксидантной защиты. При лег-
ком течении заболевания (группа 1б) уровень АОС 
значимо не изменялся (табл.).  

Полученные данные можно объяснить тем, что в 
клеточных мембранах, в первую очередь, окислению 
подвергаются полиненасыщенные жирные кислоты 

фосфолипидов, которые после их отщепления с уча-
стием фосфолипазы А2 (проявляющей наибольшую 
активность к окисленным жирным кислотам) служат 
источником повышенного образования маркеров окис-
лительного стресса: ДК, малонового диальдегида, 
ТБК-АП, кетонов, спиртов. Малоновый альдегид реа-
гирует с аминогруппами белков и изменяет структуру 
эластических волокон, что ускоряет свободнорадикаль-
ное повреждение клеток и тканей [11]. Следует сказать 
и о том, что при COVID-19 основной мишенью SARS-
CoV-2 является рецептор ангиотензинпревращающего 
фермента 2, важнейший энзим ренин-ангиотензин-аль-
достероновой системы, способствующий окислитель-
ному стрессу посредством стимуляции 
НАДФН-оксидазы, действие которой, главным обра-
зом, опосредовано ангиотензином II [12]. Вирус SARS-
CoV-2 способствует накоплению ангиотензина II и 
АФК, вызывая окислительный стресс и повреждение 
клеток [13]. 

Полученные результаты позволяют выявить опре-
деленные закономерности в изменении интенсивности 
процессов ПОЛ и антиоксидантной защиты при 
CОVID-19 в зависимости от течения заболевания. Со-
держание первичных и конечных продуктов ПОЛ в пе-
риферической крови прогрессивно увеличивалось на 
фоне угнетения антиоксидантной защиты с возраста-
нием тяжести воспалительного процесса. Наибольшее 
их количество, свидетельствующее о развитии окисли-
тельного стресса, наблюдалось у пациенток с тяжелым 
течением COVID-19.  

Заключение  
Таким образом, анализ полученных данных пока-

зал, что COVID-19 в третьем триместре беременности, 
был сопряжен с высоким содержанием фосфолипазы 
А2, дисбалансом прооксидантно-оксидантной си-
стемы, характеризующимся снижением общей АОС и 
увеличением количества продуктов окислительной мо-
дификации биомолекул, выражаемых ростом уровней 
ДК, ТБК-АП, 8-изопростана с развитием окислитель-
ного стресса, коррелирующим с тяжестью легочного 
повреждения.  

Данный факт, по-нашему мнению, дает основание 
полагать, что острое воспаление, вызванное SARS-
CoV-2, высокая активность фосфолипазы А2, актива-
ция ПОЛ и развитие окислительного стресса могут 
быть важными параметрами агрессивной инфекции 
SARS-CoV-2 и системной реакции на нее. Выявленные 
изменения в функциональной системе ПОЛ-АОС в пе-
риферической крови рожениц при COVID-19 указы-
вают на необходимость разработки методов их 
коррекции.  
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