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РЕЗЮМЕ 

Цель работы – изучение особенностей состава
фосфолипидов во взаимосвязи с изменением мик-
ровязкости мембраны эритроцитов в крови пупо-
вины новорожденных от матерей с
цитомегаловирусной инфекцией. Исследование
проведено в крови пуповины 45 новорожденных от
матерей, перенесших в различные сроки гестации
обострение цитомегаловирусной инфекции (титр
антител IgG к цитомегаловирусу 1:1600) – основная
группа. Группу сравнения составили 45 новорож-
денных от матерей с физиологическим течением бе-
ременности. На основании полученных данных
сделано заключение, что при цитомегаловирусной
инфекции у матери, в крови пуповины новорожден-
ных отмечается активация процессов перекисного
окисления липидов и изменения в содержании в
мембране эритроцитов как структурных: фосфати-
дилэтаноламина, фосфатидилхолина (снижение
концентрации на 21 и 23%, соответственно,
p<0,001), так и минорных (снижение концентрации
фосфатидилинозитола на 25%, p<0,001) фосфолипи-
дов. С увеличением количества конечных продук-
тов перекисного окисления липидов и нарушением
состава фосфолипидов в мембране повышается
микровязкость (p<0,001), что способствует сниже-
нию скорости диффузии кислорода и ухудшению
оксигенации эритроцитов. В то же время, избыточ-
ное накопление лизоформ (повышение содержания
лизофосфатидилхолина более чем в 2 раза, p<0,001)
фосфолипидов ведет к токсическому влиянию на
клетку, нарушая мембранный транспорт, модифи-
цируя активность мембраносвязанных белков, что
в конечном итоге приводит к уменьшению устойчи-
вости эритроцитов к действию лизирующих факто-
ров. Данные изменения спектра фосфолипидов в
мембране эритроцитов способствуют сокращению
жизни красных клеток крови и могут явиться при-
чиной возникновения гипоксии. Изучение данных
показателей в клинической практике можно ис-
пользовать в качестве дополнительных критериев
оценки тяжести патологического состояния, а
также оценки эффективности проводимого лече-
ния.
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The aim was to study the features of the phospho-
lipids composition in relation with the change of ery-
throcytes membrane microviscosity in the umbilical
cord blood of newborns from mothers with cy-
tomegalovirus infection. The umbilical cord blood was
investigated in 45 newborns from mothers who had an
exacerbation of cytomegalovirus infection (titer of IgG
antibodies to cytomegalovirus is 1:1600) at different pe-
riods of gestation (the main group). The comparison
group consisted of 45 newborns from mothers with
physiological pregnancy. It was concluded that if there
was a cytomegalovirus infection in the mother, in the
umbilical cord blood of newborns there was an activa-
tion of lipid peroxidation and changes in the contents
in the membrane of red blood cells of both structural
phospholipids: phosphatidylethanolamine, phos-
phatidylcholine (the reduction of concentration by 21
and 23%, respectively, p<0.001) and minor phospho-
lipids (phosphatidylinositol concentration reduction by
25%, p<0.001). With the increasing number of end-
products of lipid peroxidation and the disturbance of
phospholipid composition in the membrane, microvis-
cosity increased (p<0.001), which reduced the rate of
diffusion of oxygen and worsened the oxygenation of
red blood cells. At the same time, the excessive accumu-
lation of phospholipids lysoforms (the increase of the
content of lysophosphatidylcholine more than 2 times,
p<0.001) leads to toxic effects on the cell, disrupting
membrane transportation, modifying the activity of
membrane proteins, which eventually leads to reduced
stability of red blood cells to the action of lysing factors.
These spectral changes in the erythrocyte membrane
phospholipids help reduce the life of red blood cells and
may cause hypoxia. The study of these indicators can
be used in clinical practice as additional criteria for
evaluating the severity of a pathological condition, as
well as assessing the effectiveness of the treatment.

Key words: cytomegalovirus infection, the membrane
of red blood cells, umbilical cord blood, phospholipids, mi-
croviscosity.

В настоящее время установлено, что цитомегалови-
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русная инфекция (ЦМВИ) имеет большое значение в
акушерской и гинекологической практике, а также в пе-
диатрии [10, 14]. У беременных ЦМВИ приводит к
спонтанному прерыванию беременности, развитию
хронической плацентарной недостаточности, внутри-
утробной гипоксии и задержки внутриутробного роста
плода, преждевременным родам [1, 9].

Реализация внутриутробной инфекции у новорож-
денного во многом зависит от его иммунитета, который
определяется состоянием здоровья матери [12]. Носи-
тельство хронической инфекции у матери во время бе-
ременности способствует длительной внутриутробной
антигенной стимуляции иммунной системы плода и
приводит к нарушениям формирования адекватного
иммунного ответа новорожденного [3, 16].

Немаловажное значение в процессе реализации ин-
фекционного процесса играют инициация свободнора-
дикального окисления и протективная роль системы
антиоксидантной защиты. Практически при любой па-
тологии и любом неблагоприятном (стрессовом) воз-
действии на организм активируются процессы
перекисного окисления липидов (ПОЛ), что приводит
к накоплению токсических веществ, которые относят
к эндотоксинам [5].

Основным субстратом ПОЛ служат ненасыщенные
жирные кислоты – компоненты глицерофосфолипидов
биомембран [6]. На сегодняшний день не вызывает со-
мнений тот факт, что при многих патологических со-
стояниях изменения начинаются с ультраструктурного
повреждения на уровне клеточных мембран, одна из
ведущих ролей в формировании и организации кото-
рых принадлежит липидам, в том числе, фосфолипи-
дам [15, 18, 21].

Естественно, что дисбаланс в обмене липидов, если
таковой выявляется, будет одним из звеньев патогенеза
регистрируемых нарушений и потребует своевремен-
ной и адекватной коррекции [18, 21]. Исследование
данных параметров указывает на их существенную
роль в развитии осложнений беременности, патологии
плода и новорожденного [11, 16, 19]. Несмотря на на-
личие работ, затрагивающих метаболизм фосфолипи-
дов, установить выраженность изменения их
представительности в мембране эритроцитов у ново-
рожденных при ЦМВИ по литературным источникам
не предоставляется возможным.

Цель исследования – изучить особенности состава
фосфолипидов и микровязкость мембраны эритроци-
тов крови пуповины новорожденных от матерей, пере-
несших в период гестации обострение ЦМВИ (титр
антител Ig класса G к ЦМВ 1:1600).

Материалы и методы исследования

Объектом для исследования послужили 45 образ-
цов крови пуповины, полученных при родах от жен-
щин, перенесших в различные периоды гестации
ЦМВИ – основная группа. Контрольную группу соста-
вили образцы крови пуповины от практически здоро-
вых женщин (n=45). 

Изучение фосфолипидов мембраны эритроцитов

крови пуповины новорожденных осуществляли мето-
дом тонкослойной хроматографии [8]. Липиды экстра-
гировали по Фолчу [20].

Измерение микровязкости (величина, обратная те-
кучести) мембраны эритроцитов проводили методом
латеральной диффузии гидрофобного флуоресцент-
ного зонда пирена [4]. Определение микровязкости ос-
новано на образовании эксимеров (активных димеров)
пирена в липидном окружении. Флуоресценцию пи-
рена измеряли на спектрофлюориметре Hitachi (Япо-
ния). Для определения микровязкости липидного
бислоя находили интенсивность флуоресценции или
свечение пирена при длине волны возбуждения 334 нм,
длина волны мономеров 395 нм, длина волны эксиме-
ров 470 нм. Оценка микровязкости основывается на
вычислении коэффициента эксимеризации пирена
(Кэкс.=F470/F395), который равен отношению интенсивно-
сти флуоресценции эксимеров к интенсивности флуо-
ресценции мономеров. Коэффициент эксимеризации
находится в обратной зависимости от микровязкости. 

У беременных ЦМВИ проявлялась в виде симпто-
мов острого респираторного заболевания, сопровож-
дающегося ринофарингитом. Клинический диагноз –
обострение ЦМВИ – устанавливался при комплексном
исследовании периферической крови на наличие IgМ
или четырехкратного и более нарастания титра антител
IgG в парных сыворотках в динамике через 10 дней,
индекса авидности более 65%, а также ДНК ЦМВ. Ве-
рификация ЦМВ, определение типоспецифических ан-
тител, индекса авидности осуществлялись методами
ИФА на спектрофотометре Stat Fax-2100 с использова-
нием тест-систем ЗАО «Вектор-Бест» (Новосибирск),
выявление ДНК ЦМВ методами ПЦР проводилось на
аппарате ДТ-96 с использованием наборов НПО «ДНК-
технология» (Москва).

Все исследования были проведены в соответствии
с принципами конвенции о биомедицине и правах че-
ловека, а также общепризнанными нормами междуна-
родного права и одобрены комитетом по
биомедицинской этике при ДНЦ ФПД У всех пациен-
ток было получено информированное согласие на ис-
пользование данных обследования в научных целях.

Статистическая обработка и анализ данных осу-
ществлялась с использованием стандартного пакета
прикладных программ Statistica 6.1 Stat-Soft Jnc, США.
Анализируемые в работе количественные данные
имели нормальное распределение, поэтому рассчиты-
валась достоверность различий значений по Стьюденту
– вычисление средней арифметической (М), средней
ошибки (m). Во всех процедурах статистического ана-
лиза критический уровень значимости нулевой стати-
стической гипотезы (p) принимался равным 0,05.

Результаты исследования и их обсуждение

Исследования, проведенные нами ранее [7], пока-
зали, что при обострении ЦМВИ у матери, в крови пу-
повины новорожденных процессы ПОЛ находились на
достаточно высоком уровне. Усиление процессов пе-
роксидации в крови пуповины новорожденных от ма-
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терей с ЦМВИ не могло не отразиться на содержании
и соотношении фосфолипидов, входящих в состав би-
липидного слоя эритроцитарной мембраны.

Так, в мембране эритроцитов новорожденных ос-
новной группы отмечалось достоверное снижение со-

держания фосфатидилэтаноламина на 21% (p<0,001) и
фосфатидилхолина на 23% (p<0,001), по сравнению с
аналогичными показателями контрольной группы
(табл.). 

Таблица
Фосфолипидный состав и микровязкость липидного бислоя мембраны эритроцитов крови пуповины 

новорожденных от матерей с ЦМВИ (M±m)

Показатели Контрольная группа Основная группа p

Фосфатидилэтаноламин, % 22,41±0,14 17,65±0,10 <0,001

Фосфатидилхолин, % 26,10±0,22 20,34±0,16 <0,001

Сфингомиелин, % 19,41±0,09 23,93±0,15 <0,001

Лизофосфатидилхолин, % 6,70±0,10 13,80±0,12 <0,001

Фосфатидилинозитол,% 14,01±0,12 10,46±0,10 <0,001

Фосфатидилсерин, % 11,37±0,11 13,82±0,12 <0,001

Fэ/Fм, отн. ед. 0,76±0,04 0,48±0,02 <0,001

Одновременно в мембране эритроцитов крови пу-
повины новорожденных основной группы определя-
лось повышение концентрации сфингомиелина на 21%
(p<0,001), по сравнению с контролем (табл.). Как из-
вестно, сфингомиелин не подвергается действию фос-
фолипаз и, возможно, замещает фосфатидилхолин, что
в какой-то мере направлено на сохранение структурной
целостности эритроцитарной мембраны.

Так же в основной группе новорожденных был по-
вышен более чем в 2 раза (p<0,001) показатель фрак-
ции лизофосфатидилхолина, который тесно связан с
активацией фосфолипазы А2 [13]. Наши предыдущие
исследования показали, что для новорожденных с
ЦМВИ характерен высокий уровень содержания фос-
фолипазы А2 [7]. Под влиянием данного фермента об-
разуются довольно токсичные жирные кислоты
(арахидоновая кислота) и еще более агрессивные ли-
зоформы. Накопление лизофосфатидилхолина в мем-
бране эритроцитов приводит к заметным нарушениям
формы клетки и стабильности мембран вплоть до ге-
молиза эритроцитов [17]. 

Уровень фосфатидилинозитола в пуповинной крови
новорожденных основной группы снижался на 25%
(p<0,001) при одновременном увеличении на 22%
(p<0,001) концентрации фосфатидисерина (табл.). 

Очевидно, что установленные изменения состава
фосфолипидов явились следствием низкой устойчиво-
сти эритроцитов крови пуповины к действию повреж-
дающих факторов (конечные продукты ПОЛ,
лизофосфолипиды), запускающих каскад мембраноде-
структивных процессов. В результате эритроциты
утрачивают эластичность, теряют способность к изме-
нению формы, необходимой для прохождения по мик-
рососудам, что приводит к их усиленному разрушению
в сосудистом русле, создавая тем самым условия для
развития гипоксии.

Известно, что структурные липиды мембран (пре-
имущественно фосфолипиды и холестерин) опреде-

ляют текучесть их глубинных слоев. При этом теку-
честь мембраны зависит от содержания ненасыщенных
жирных кислот в фосфолипидах, концентрации двух-
валентных катионов [2]. Поэтому, учитывая важную
роль структурных свойств мембран клеток в определе-
нии их функционального статуса, было проведено
флюоресцентное зондирование эритроцитов. Степень
эксимеризации неполярного зонда пирена, диффунди-
рующего в гидрофобном компартменте мембраны, ха-
рактеризует подвижность углеводных цепей липидов,
что позволяет использовать данный параметр для ис-
следования вязкостных свойств липидной мембраны
[4]. Поэтому нарушение фосфолипидного состава мем-
браны эритроцитов явились причиной снижения теку-
чести и увеличения микровязкостных свойств клеток
в условиях ЦМВИ. Данный факт подтверждался досто-
верно низкими значениями флюоресценции липотроп-
ного зонда пирен в липидном бислое (табл.).

Заключение

Таким образом, на основании полученных данных
можно сделать вывод, что при ЦМВИ у матери, в крови
пуповины новорожденных отмечается активация про-
цессов ПОЛ и изменения в содержании в мембране
эритроцитов как структурных (фосфатидилэтанола-
мин, фосфатидилхолин), так и минорных (фосфатиди-
линозитол) фосфолипидов. С увеличением количества
конечных продуктов ПОЛ и нарушением состава фос-
фолипидов в мембране повышается микровязкость, что
способствует снижению скорости диффузии кислорода
и ухудшению оксигенации эритроцитов. В то же время,
избыточное накопление лизоформ фосфолипидов
ведет к токсическому влиянию на клетку, нарушая мем-
бранный транспорт, модифицируя активность мембра-
носвязанных белков, что, в конечном итоге, приводит
к уменьшению устойчивости эритроцитов к действию
лизирующих факторов.

Данные изменения спектра фосфолипидов в мем-
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бране эритроцитов способствуют сокращению жизни
красных клеток крови и могут явиться причиной воз-
никновения гипоксии. Изучение данных показателей в
клинической практике можно использовать в качестве
дополнительных критериев оценки тяжести патологи-
ческого состояния, а также оценки эффективности про-
водимого лечения.
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