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РЕЗЮМЕ

Цель работы – анализ конвертирования дегид-
роэпиандростерона в плаценте при обострении ци-
томегаловирусной инфекции во время
беременности. Материалом для исследования по-
служили 48 плацент, взятых при родах в срок от
женщин с реактивацией хронической цитомегало-
вирусной инфекции во время беременности, конт-
рольную группу составили 35 плацент от матерей с
хронической цитомегаловирусной инфекцией в ла-
тентной стадии. В результате исследования уста-
новлено, что активность гистохимической реакции
на 3β-гидроксистероиддегидрогеназу в синцитиот-
рофобласте плацентарных ворсин от женщин, пе-
ренесших реактивацию цитомегаловирусной
инфекции во время беременности, была снижена по
сравнению с плацентами контрольной группы, что
свидетельствовало о низкой интенсивности процес-
сов синтеза эстрогенов. Количество эстриола
(199,9±6,21 нмоль/л) и эстрадиола (18443,2±117,53
пмоль/л) в плаценте в этих случаях было досто-
верно ниже, чем в группе контроля (260,2±8,12
нмоль/л и 28977,7±108,13 пмоль/л, соответственно).

Ключевые слова: цитомегаловирус, плацента, де-
гидроэпиандростерон, 3β-гидроксистероиддегидроге-
наза.
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The aim is to analyze the conversion of dehy-
droepiandrosterone in placenta at the exacerbation of
cytomegalovirus infection during pregnancy. 48 placen-
tas taken at labours from women with reactivation of
chronic cytomegalovirus infection during pregnancy
became the material. 35 placentas from mothers with
chronic cytomegalovirus infection in the latent stage
were included in the control group. As a result of the
study it was found out that the activity of histochemical
response to hydroxysteroid dehydrogenase in syncy-
tiotrophoblast of placental villi from women who suf-
fered reactivation of cytomegalovirus infection during
pregnancy was lower than in placentas of the control

group, which suggest there was a low intensiveness of
estrogens synthesis. The quantity of estriol (199.9±6.21
nmole/l) and estradiol (18443.2±117.53 pmole/l) in pla-
centa in these cases was significantly lower than in the
control group (260.2±8.12 nmole/l and 28977.7±108.13
pmole/l, respectively).
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Цитомегаловирусная инфекция (ЦМВИ) относится
к числу одной из наиболее актуальных, что связано с
ее широким распространением в человеческой популя-
ции [5, 6]. Вирус часто проявляет себя во время бере-
менности, когда у женщины возникает так называемая
физиологическая иммунодепрессия. ЦМВИ является
одной из частых причин различных осложнений геста-
ции [1, 10, 12]. Для сохранения и поддержания бере-
менности большое значение имеют стероидные
гормоны, оценка метаболизма которых приобретает
особую значимость в подобных условиях. Целью ра-
боты стал анализ преобразования дегидроэпиандросте-
рона в плаценте при обострении хронической ЦМВИ
во время гестации [7].

Материалы и методы исследования

Проанализировано 48 плацент, взятых при родах в
срок от женщин с реактивацией хронической ЦМВИ
во время беременности, а также 35 плацент от матерей
с хронической ЦМВИ в латентной стадии (они соста-
вили контрольную группу). По значимым параметрам
(возраст, индекс массы тела, соматический и акушер-
ско-гинекологический анамнез) на момент обследова-
ния сравниваемые группы достоверно не различались.
Работа была одобрена комитетом по биомедицинской
этике ДНЦ ФПД в соответствии с принципами конвен-
ции о биомедицине и правах человека, а также обще-
признанными нормами международного права. От всех
участников исследования было получено информиро-
ванное согласие. 

Выявление типоспецифических антител классов
IgG и IgM к ЦМВ, их титрование в парных сыворотках,
определение индекса авидности проводили методом
ИФА с помощью наборов ЗАО «Вектор-Бест» (Россия).
Результаты обследования беременных женщин анали-
зировали с позиции активности ЦМВИ по наличию ан-
тител IgM или по величине четырехкратного и более
нарастания титра антител IgG в парных сыворотках в
динамике через 10 дней. У всех женщин индекс авид-
ности IgG к ЦМВ был более 75%. Исследование
эстриола и эстрадиола в плацентарном гомогенате про-
водили методом иммуноферментного анализа, исполь-
зуя наборы ЗАО «Алкор Био» (Санкт-Петербург) на
спектрофотометре Stat Fax-2100 (США).
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Для изучения преобразования дегидроэпиандросте-
рона был применен метод с солями тетразолия прописи
З.Лойда и соавт. [3] на криостатных срезах свежезамо-
роженной плаценты. Субстратом для его выявления
стал 2мМ Δ5-андростен-3β-ол-17он (SIGMA, США).
Количественная оценка продуктов реакции на срезах
проводилась под микроскопом Мeiji Techno (Япония),
связанным с программно-аппаратным комплексом
(Scion Corporation, США). При этом автоматически вы-
давался показатель плотности в пикселях в зависимо-
сти от интенсивности гистохимической реакции,
которую принимали за условные единицы измерения
(усл. ед.). Все расчеты производили с использованием
программного пакета Statistica 6.0. Проверку нормаль-
ности распределения проводили по критерию Колмо-
горова-Смирнова. Анализируемые в статье данные
имели нормальное распределение, поэтому проводился
расчет средней арифметической (М) и ошибки средней
арифметической (m). Проверку гипотезы о статисти-
ческой значимости различных двух выборок прово-
дили с помощью t-критерия Стьюдента и считали
значимыми при p<0,05.

Результаты исследования и их обсуждение

Одной из стадий синтеза эстрогенов во время бере-
менности является преобразование дегидроэпиандро-
стерона катализируемое 3β-гидроксистероид-
дегидрогеназой I типа в плаценте [4]. Для оценки ак-
тивности конвертирования дегидроэпиандростерона
была применена гистохимическая реакция на выявле-
ние данного энзима. Фермент хорошо определялся в
ворсинках плаценты контрольной группы, при этом ци-
тофотометрическая оценка определялась на уровне
50,9±1,13 усл. ед. В плацентах женщин, перенесших
реактивацию хронической ЦМВИ, активность превра-
щений дегидроэпиандростерона была снижена, цито-
фотометрический показатель составлял 41,1±1,22 усл.
ед. Аналогичные изменения были обнаружены ранее
при исследовании воздействия вируса герпеса I и II
типов [2], что позволяет говорить об общей направлен-
ности изменений при обострении вирусного процесса.

Снижение активности фермента, принимающего
участие в синтезе гормонов, могло отразиться на коли-
честве эстрогенов. Исследование концентрации
эстриола и эстрадиола в плацентарном гомогенате, по-
лученном от женщин, перенесших реактивацию
ЦМВИ, показало существенное ее снижение по
сравнению с группой контроля. Так, количество эстра-
диола при обострении ЦМВИ в периферической зоне
плаценты снизилось до 18443,2±117,53 пмоль/л (конт-
рольная группа – 28977,7±108,13 пмоль/л, р<0,001), в
центральной зоне – до 21553,2±118,37 пмоль/л (конт-
рольная группа – 30879,9±120,07 пмоль/л, р<0,001).
Концентрация эстриола уменьшилась в перифериче-
ской зоне до 171,5±5,97 нмоль/л (контрольная группа
– 199,9±7,89 нмоль/л, р<0,01), в центральной зоне – до
199,9±6,21 нмоль/л (контрольная группа – 260,2±8,12
нмоль/л, р<0,001). Кроме снижения активности фер-
ментов, причиной уменьшения содержания эстрогенов

могло быть падение уровня их основного предше-
ственника – холестерина при активации вирусного про-
цесса во время беременности [8].

Достаточный уровень гормонов необходим для со-
хранения гестации. Одной из важнейших функций
эстрогенов является их способность оказывать влияние
на маточно-плацентарный кровоток. Эстрогены регу-
лируют функциональное созревание во второй поло-
вине беременности, что проявляется, во-первых, в виде
специфического стимулирования поглощения липо-
протеидов. Во-вторых, они активируют фермент цито-
хром Р450scc, тем самым способствуя биосинтезу
прогестерона в плаценте. Одновременно эстрогены ре-
гулируют развитие ферментной системы 11β-гидрокси-
стероиддегидрогеназы в синцитиотрофобласте, что
повышает трансплацентарное окисление материнского
кортизола в кортизон и приводит к созреванию у плода
оси гипоталамуса – гипофиза – надпочечников в конце
беременности. Следует упомянуть, что эстрогены не-
обходимы для нормального развития легких, почек,
печени, костной ткани плода [9, 11]. Уменьшение со-
держание эстрогенов являет собой серьезную опас-
ность, оно может привести к нарушению созревания
плаценты, маточно-плацентарного кровообращения,
отразиться на состоянии плода. 

Таким образом, нам удалось показать, что ЦМВИ
отрицательно влияет на интенсивность процессов сте-
роидогенеза в фетоплацентарной системе, следствием
чего, вероятно, будет являться развитие плацентарной
недостаточности, задержки внутриутробного созрева-
ния плода, гипотрофии и гипоксии плода.
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