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У ПАЦИЕНТОК С ПРЕЭКЛАМПСИЕЙ В ЗАВИСИМОСТИ ОТ 
УРОВНЯ ВИТАМИНА D И ОСОБЕННОСТИ ЭПИДУРАЛЬНОЙ 
АНАЛЬГЕЗИИ РОДОВ
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Цель: изучение связи концентрации ренина и содержания мочевой кислоты у беременных с преэклампсией на фоне дефицита витамина D 
и влияния на течение беременности, исходов родов и состояние новорожденных. 
Материал и методы. У беременных с преэклампсией и группы контроля изучены содержание мочевой кислоты, витамина D, эндотелина 
и концентрация ренина, использованы иммуноферментные и спектрофотометрический методы. Материал исследования ‒ венозная кровь. 
Результаты. У пациенток с тяжелой преэклампсией на фоне дефицита витамина D (11,23 ± 1,60 нг/мл) отмечены гиперурикемия 
(435,61 ± 24,05 мкмоль/л), повышение концентрации ренина в крови в 10 раз. Дефицит витамина D связан с более высокой потребностью 
введения эпидурально местных анестетиков при анальгезии родов у пациенток с преэклампсией по сравнению с группой контроля и не-
благоприятными перинатальными исходами. 
Выводы. У пациенток с преэклампсией выявлены: низкий уровень витамина D, гиперурикемия, повышенная концентрация ренина в крови, 
что ассоциировано с выраженностью болевого синдрома и повышением артериального давления. Для адекватной анальгезии и контроля 
артериального давления в родах им необходима более высокая скорость введения местных анестетиков. Возможно, восполнение дефицита 
витамина во время беременности улучшит перинатальные исходы.
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URIC ACID CONTENT, RENIN CONCENTRATION IN PATIENTS WITH PRE-ECLAMPSIA, DEPENDING 
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The objective: to investigate the correlation of renin concentration and uric acid content in pregnant women with pre-eclampsia and vitamin D 
deficiency and their impact on the course of pregnancy, childbirth, and infant status. 
Subjects and methods. The content of uric acid, vitamin D, endothelin and renin concentration were studied in pregnant women with pre-eclampsia 
and the control group; enzyme immunoassay and spectrophotometric tests were used. Venous blood was used as a specimen for tests. 
Results. Hyperuricemia (435.61 ± 24.05 μmol/l) and a 10-fold increase of renin concentration were observed in patients with severe pre-eclampsia 
and vitamin D deficiency (11.23 ± 1.60 ng/ml). Vitamin D deficiency is associated with a higher need for epidural administration of local anesthetics 
during labor analgesia in patients with pre-eclampsia versus the control group; it is also associated with unfavorable perinatal outcomes. 
Conclusions. The following was detected in the patients with pre-eclampsia: low levels of vitamin D, hyperuricemia, elevated blood renin concentration, 
which was associated with the severity of pain and increased blood pressure. For adequate analgesia and blood pressure control during labor, they 
needed a higher rate of local anesthetic administration. Perhaps, replenishing vitamin deficiencies during pregnancy may improve perinatal outcomes.
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Преэклампсия остается тяжелым осложнением 
течения беременности и родов, основной причиной 
материнской смертности и перинатальной заболе-
ваемости и смертности [3, 5]. Преэклампсия явля-
ется причиной смертности почти 100 тыс. женщин 
в мире ежегодно. Неполноценная инвазия трофо- 
бласта и эндотелиальная дисфункция общепризна-
ны как ключевые факторы патогенеза преэклампсии. 

С увеличением числа беременных с тяжелыми экс-
трагенитальными заболеваниями в России частота 
преэклампсии возросла до 22% [1, 2, 8].

Доказана связь витамина D с развитием пре- 
эклампсии, так как рецепторы к витамину D выяв-
лены в органах репродуктивной системы. Витамин 
D имеет стероидную структуру и легко проникает 
в клетку через цитоплазматическую мембрану, свя-
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зываясь с рецептором (VDR), который является 
членом надсемейства ядерных рецепторов [13‒15]. 
Витамин D участвует в формировании плода, ин-
гибирует клеточную пролиферацию, индуцирует 
клеточную дифференцировку, воздействует на ан-
гиогенез и выработку ренина, стимулирует образо-
вание инсулина [9, 10].

Дефицит витамина D обусловливает неполно-
ценную инвазию трофобласта и негативно влияет 
на процесс гестации, а повышение уровня моче-
вой кислоты отражает степень повреждения эн-
дотелия.

По мнению зарубежных авторов, индикаторами 
преэклампсии, кроме гипертензии и протеинурии, 
является повышение уровня мочевой кислоты [12].

Во многих исследованиях доказана связь дефи-
цита витамина D и гиперурикемии с преэклампсией 
и другими осложнениями течения беременности, 
рождением детей с синдромом задержки роста 
плода [7, 16]. В диагностике преэклампсии, наря-
ду с протеинурией, результативно исследование 
содержания мочевой кислоты в крови беремен-
ных [17, 18].

Цель исследования: изучение связи концентра-
ции ренина и содержания мочевой кислоты у бере-
менных с преэклампсией на фоне дефицита витами-
на D и влияния на течение беременности, исходов 
родов и состояние новорожденных.

Материалы и методы

В исследование включены три группы паци-
енток. Основная группа – 35 беременных с пре- 
эклампсией – разделена на 2 подгруппы: 1-я – 
12 пациенток, у которых диагностирована тяжелая 
преэклампсия; 2-я группа – 23 пациентки с уме-
ренной преэклампсией. Диагноз формулировали 
в соответствии с Международной статистической 
классификацией болезней и проблем, связанных со 
здоровьем, Х пересмотра (МКБ-10) и по критериям 
диагностики преэклампсии согласно клиническим 
рекомендациям «Гипертензивные расстройства во 
время беременности, в родах и послеродовом пе-
риоде. Преэклампсия. Эклампсия» [3]. Тридцать 
женщин с физиологически протекающей беремен-
ностью без соматических патологий составили 3-ю 
группу – контрольную.

У пациенток, допущенных к родам через есте-
ственные родовые пути, выполняли эпидуральную 
анальгезию во всех группах. 

У беременных с реализованной преэклампсией 
изучены содержание мочевой кислоты, витамина 
D, эндотелина и концентрация ренина. Материалом 
исследования была венозная кровь, для определе-
ния обеспеченности витамина D и концентрации 
ренина использовали иммуноферментные методы: 
наборы фирмы BIOMEDICAGRUPPE (Германия) 
и ImmunoChem (США). Концентрацию мочевой 
кислоты определяли с помощью спектрофотоме-
трического метода по J. H. Marimont, M. London.

Статистическую обработку полученных результа-
тов проводили с использованием пакетов програм-
мы Statistica для Windows (версия 8.0).

Рассчитывали среднюю арифметическую и стан-
дартную ошибку (M ± m). С помощью критериев 
Cтъюдента (p) оценивали количественные разли-
чия, критерий Манна – Уитни (pm‒u) применяли 
при неправильном распределении сравниваемых 
показателей. Критерий хи-квадрат (pχ2) использо-
вали при оценке различий между группами отно-
сительных величин. Точный метод Фишера (pF) 
применяли при значениях менее 5.

Результаты

Возраст беременных колебался от 18 до 35 лет, 
большую часть (21) составили женщины 28–33 лет. 
Пациентки с развившейся преэклампсией отличались 
наличием большого количества экстрагенитальных 
заболеваний. Соматический анамнез был отягощен 
у 93% пациенток. Преобладали сердечно-сосудистые 
заболевания, ожирение, заболевания почек, кото-
рые диагностированы у каждой третьей беременной 
с преэклампсией. Частыми патологиями были забо-
левания ЛОР-органов и органов дыхания, выявлен-
ные в анамнезе у 37,5% беременных с преэклампси-
ей. Патология щитовидной железы обнаружена 
у женщин с физиологическим течением беремен-
ности в 23,3% случаев, у пациенток с тяжелой пре- 
эклампсией – в 53,4%, с умеренной преэклампсией – 
в 36,4% случаев. Заболевания желудочно-кишечно-
го тракта и печени в анамнезе беременных с преэ-
клампсией фиксировали в 30,5% случаев.

Анализ данных гинекологического анамнеза 
выявил высокий процент воспалительных заболе-
ваний, эндометриоза у пациенток с развившейся 
преэклампсией, что способствовало неполноцен-
ной инвазии трофобласта и последующим ослож-
нениям беременности. Отягощенный акушерский 
анамнез имели 18 беременных с преэклампсией 
(медицинские и самопроизвольные аборты – у 13, 
внематочная беременность – у 2, преждевременные 
роды – у 2, задержка внутриутробного развития пло-
да – у 1). Беременность протекала с осложнениями 
у всех женщин с преэклампсией, начиная с ранних 
сроков: ранний токсикоз наблюдался у 8 (23,6%), 
угроза прерывания беременности – у 16 (46,4%) 
пациенток, у 11 (31,4%) из них обнаруживалась 
ретрохориальная гематома. Плацентарная недо-
статочность установлена в 32 недели у 8 (20,3%), 
многоводие – у 7 (20,3%), гипо- или гиперплазия 
плаценты – у 13 (37,7%) пациенток.

При сопоставлении среднего артериального давле-
ния (АД) до родоразрешения выявлены значимо более 
высокие цифры у пациенток с преэклампсией – 121,6 
[115–135] мм рт. ст., чем у беременных группы срав-
нения – 84,5 [79,3–92,2] мм рт. ст. (p = 0,008) (рис.). 

Перед родами изучили уровни витамина D, мо-
чевой кислоты и концентрацию ренина в сыворотке 
крови у беременных групп исследования.
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При тяжелой преэклампсии обнаружили: низкий 
уровень витамина D – 11,23 ± 1,60 нг/мл, гипер- 
урикемию – 435,61 ± 24,05 мкмоль/л, повышенную 
концентрацию ренина – 61,4 ± 0,6 пг/мл; при пре-
эклампсии средней степени тяжести уровень вита-
мина D составил 13,16 ± 1,40 нг/мл, гиперурикемия 
была менее выражена – 315,52 ± 17,05 мкмоль/л, 
концентрация ренина выше, чем в группе сравне-
ния, – 41,4 ± 0,4 пг/мл. В группе сравнения уровень 
витамина D составил 31,2 ± 1,7 нг/мл, концентра-
ция мочевой кислоты – 267,00 ± 32,25 мкмоль/л, 
концентрация ренина – 5,1 ± 0,3 пг/мл.

Необходимо подчеркнуть, что у пациенток с пре- 
эклампсией на фоне дефицита витамина D отмечены 
гиперурикемия, повышение уровня эндотелина и 
концентрации ренина в крови. При этом отмечено 
двухкратное увеличение эндотелина по сравнению 
со здоровыми при умеренной преэклампсии и двад-
цатикратное – при тяжелых формах. При тяжелой 
преэклампсии концентрация ренина в плазме крови в 
10 раз превышала концентрацию ренина у здоровых 
беременных, содержание мочевой кислоты соответ-
ствовало критериям «жесткой» гиперурикемии.

Получены статистически значимые корреляции 
между низкими значениями витамина D и повы-
шенным АД (r = 0,68; p < 0,01), повышенным содер-
жанием мочевой кислоты (r = 0,36; p < 0,05), высо-
ким уровнем эндотелина в крови (r = 0,56; p < 0,01), 
высокой концентрацией ренина (r = 0,72; p < 0,01), 
ранним началом преэклампсии (r = 0,46; p < 0,05).

Среди пациенток с преэклампсией к родам через 
естественные родовые пути допущены 18 (50,7%) 
беременных на сроке 37–39 недель. Во время бере-
менности прооперированы 4 (11,4%) пациентки с 
тяжелой преэклампсией: 3 ‒ в связи с нарастанием 
тяжести преэклампсии, 1 ‒ с преждевременной от-
слойкой нормально расположенной плаценты. 

Роды через естественные родовые пути велись 
с применением эпидуральной анальгезии. Роже-

ницам с преэклампсией на фоне низкого уровня 
витамина D, гиперурикемии и повышенным содер-
жанием ренина и эндотелина в крови для адекват-
ной анальгезии и контроля АД, как правило, необ-
ходимо большее количество местного анестетика 
в час, чем беременным с нормальным уровнем ви-
тамина D (табл. 1). У пациенток с тяжелой преэ-
клампсией отмечено более высокое АД на фоне эпи-
дуральной анальгезии: 140/90 – 150/100 мм рт. ст.; 
у  пациенток с умеренной преэклампсией АД во 
время эпидуральной анальгезии составило 130/90 – 
125/85 мм рт. ст. В группе сравнения АД в родах ‒ 
105/60 – 120/70 мм рт. ст. 

В родах возникли следующие осложнения: за-
тяжное течение родов вследствие слабости родовых 
сил – 7 (20,3%), дискоординация родовой деятель-
ности – 1 (2,9%), преждевременная отслойка нор-
мально расположенной плаценты – 2 (5,7%), острая 
гипоксия плода – 4 (11,4%), несвоевременное изли-
тие околоплодных вод – 14 (40,6%). В экстренном 
порядке в родах  прооперированы 7 (20,3%) паци-
енток, из них 5 ‒ с умеренной преэклампсией по по-
казаниям: дискоординация родовой деятельности ‒ 
у 1 (2,9%), преждевременная отслойка нормально 
расположенной плаценты – у  1  (2,9%), упорная 
слабость родовых сил ‒ у 1 (2,9%), угрожающая ас-
фиксия плода – у 2 (5,7%). У 2 пациенток с тяжелой 
преэклампсией показаниями к операции кесарева 
сечения во время родов являлись: преждевремен-
ная отслойка плаценты ‒ у 1 (2,9%), угрожающая 
асфиксия плода ‒ у 1 (2,9%) пациентки. Из после-
родовых осложнений отмечены: гипотоническое 
кровотечение ‒ у 6 (17,1%) пациенток с тяжелой 
преэклампсией и 3 (8,6%) пациенток с умеренной 
преэклампсией; эндометрит ‒ у 4 (11,4%) пациенток 
с тяжелой преэклампсией и 6 (17,1%) пациенток с 
умеренной преэклампсией (табл. 2).

Роды в группе у пациенток с преэклампсией име-
ют больше осложнений, чем в группе сравнения. 
Среди осложнений преобладают аномалии сократи-
тельной деятельности матки, несвоевременное из-
литие околоплодных вод, преждевременная отслой-
ка нормально расположенной плаценты, гипоксия 
плода. Соответственно, выше процент экстренного 
абдоминального родоразрешения.

При оценке состояния новорожденных у паци-
енток с преэклампсией установлено: в удовлет-
ворительном состоянии родилось 34,0% детей. 
Церебральная ишемия I степени наблюдалась в 
37,1% случаев; церебральная ишемия II степени – 
в 5,7%; церебральная ишемия III степени – в 5,7%. 
Синдром задержки роста плода I степени при пре- 
эклампсии отмечался в 17 (49,3%) случаях, синдром 
задержки роста плода II степени – в 5 (14,5%), син-
дром задержки роста плода III степени – в 2 (5,7%). 
Синдром гипервозбудимости выявлен у 8 (23,2%), 
внутрижелудочковые кровоизлияния – у 7 (20,3%), 
кефалогематома – у 5 (14,5%), гипербилирубине-
мия – у 12 (34,8%), внутриутробная инфекция – 
у 9 (26,1%) новорожденных.
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Fig. MAP distribution in the groups within the study
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Показатели

Пациентки с преэклампсией (n = 35) Группа сравнения (n = 30)
Mann – Whitney

U Testтяжелая преэклампсия 
(n = 12)

умеренная преэклампсия 
(n = 23)

пациентки с 
физиологическим 

течением беременности

Витамин D,  нг/мл 11,23 ± 1,60 13,16 ± 1,40 31,2 ± 1,7
pI–II = 0,69

pII–III < 0,001
pI–III < 0,001

Эндотелин, 1–38, пмоль/л 0,12 ± 0,10 1,01 ± 0,20 0,05 ± 0,02
pI–II < 0,001
pII–III < 0,001
pI–III = 0,32

Ренин, пг/мл 41,4 ± 0,4 61,4 ± 0,6 5,1 ± 0,3
pI–II < 0,001
pII–III < 0,001
pI–III < 0,001

Уровень МК, мкмоль/л 435,61 ± 24,05 315,52 ± 17,05 267,00 ± 32,25
pI–II < 0,05
pII–III < 0,05
pI–III < 0,01

Ропивакаин эпидурально, мг/ч 30–40 20–30 15–20
pI–II < 0,05
pII–III < 0,05
pI–III < 0,01

Левобупивакаин эпидурально, мг/ч 20–30 10–20 5–10
pI–II < 0,05
pII–III < 0,05
pI–III < 0,01

Характер осложнений родов

Пациентки с преэклампсией (n = 35) Группа сравнения – 
пациентки 

с физиологическим 
течением беременности 

(n = 30)

Уровень 
значимости 

точного критерия 
Фишера

тяжелая преэклампсия 
(n = 12)

умеренная преэклампсия 
(n = 23)

Оперативные роды 6 (17,1%) 5 (14,3%) 3 (10,0%)
pI–II > 0,05
pII–III > 0,05
pI–III < 0,05

– плановые 0 0 1 (3,3%)
pI–II > 0,05
pII–III > 0,05
pI–III > 0,05

– экстренные (во время 
беременности) 4 (11,4%) 0 2 (6,7%)

pI–II < 0,05
pII–III > 0,05
pI–III < 0,05

– экстренные (во время родов) 2 (5,7%) 5 (14,3%) 0
pI–II > 0,05
pII–III < 0,05
pI–III > 0,05

Самопроизвольные роды 6 (17,1%) 18 (51,4%) 27 (90,0%)
pI–II > 0,05
pII–III > 0,05
pI–III < 0,05

Слабость родовой деятельности 2 (5,7%) 5 (14,3%) 4 (13,3%)
pI–II > 0,05
pII–III > 0,05
pI–III > 0,05

Дискоординация родовой 
деятельности 0 1 (2,9%) 0

pI–II > 0,05
pII–III > 0,05
pI–III > 0,05

Острая гипоксия плода 2 (5,7%) 2 (5,7%) 1 (3,3%)
pI–II > 0,05
pII–III > 0,05
pI–III > 0,01

Преждевременная отслойка 
нормально расположенной паценты 1 (2,9%) 1 (2,9%) 0

pI–II > 0,05
pII–III > 0,05
pI–III > 0,05

Несвоевременное излитие 
околоплодных вод 3 (8,6%) 11 (31,4%) 1 (3,3%)

pI–II > 0,05
pII–III < 0,05
pI–III > 0,05

Таблица 1. Количество примененных местных анестетиков в зависимости от уровня витамина D, эндотелина, мочевой 
кислоты и концентрации ренина у исследуемых пациенток
Table 1. The amount of consumed local anesthetics depending on the level of vitamin D, endothelin, uric acid, and renin concentration in the examined patients

Таблица 2. Течение родов в исследуемых группах
Table 2. The course of labor in the groups within the study
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В группе сравнения в удовлетворительном состо-
янии родились 23 (76,7%) новорожденных, в состоя-
нии церебральной ишемии I степени – 7 (23,3%), це-
ребральной ишемии II и III степеней не отмечалось. 
У новорожденных группы сравнения выявлены: 
синдром задержки роста плода I степени ‒ в 2 (6,7%) 
случаях, синдром гипервозбудимости ‒ в 4 (13,3%), 
кожногеморрагический синдром ‒ в 1 (3,3%), ке-
фалогематома ‒ в 1 (3,3%), внутрижелудочковые 
кровоизлияния ‒ в 1 (3,3%), гипербилирубинемия 
в ‒ 2 (6,7%) случаях (табл. 3).

Сравнительный анализ состояния новорожденных 
обнаружил, что у новорожденных, матери которых 
страдали преэклампсией, церебральная ишемия на-
блюдалась в 2,2 раза чаще, чем в группе сравнения.

Обсуждение результатов

У женщин с преэклампсией наблюдали высокий 
процент неблагоприятных перинатальных исходов, 
у новорожденных церебральная ишемия имела ме-
сто в 2,2 раза чаще, чем в группе сравнения. В связи 
с этим необходимо проводить профилактические 
мероприятия, направленные на снижение уров-
ня перинатальных осложнений у новорожденных, 
патологических проявлений в раннем и позднем 
неонатальном периоде, что, конечно, влияет на уро-
вень заболеваемости и смертности новорожденных 
в период младенчества.

Дефицит витамина D является фактором риска 
развития преэклампсии, повышенные содержание 
эндотелина и концентрация ренина в сыворотке 
крови обусловливают повышение АД, а повыше-
ние уровня мочевой кислоты является предиктором 
тяжести течения преэклампсии [11].

В результате исследования выявлено, что более 
низкие уровни витамина D связаны с более высо-

кой потребностью введения эпидурально местных 
анестетиков при анальгезии родов. Этот вывод со-
гласуется с результатами ранее проведенных иссле-
дований, ассоциирующих гиповитаминоз D с болью. 
Считается, что витамин D активирует нисходящие 
модулирующее пути, ингибирующие боль [6, 11]. 

Механизмы, лежащие в основе ассоциации между 
гиповитаминозом D и восприятием боли во время 
и после родов, потенциально являются основанием 
для дальнейшего исследования. Учитывая высокую 
распространенность дефицита и недостаточности 
витамина D у родильниц, эффективная профилак-
тика и лечение могут иметь значительное влияние 
на снижение родовой боли у миллионов женщин. 
Рекомендации по выбору дозы витамина D во время 
беременности, возможно, должны быть пересмо-
трены.

Таким образом, можно заключить, что физиоло-
гический уровень витамина D способствует бла-
гоприятному течению беременности и родов. При 
проведении эпидуральной анальгезии обнаружено, 
что пациенткам с преэклампсией с низким уровнем 
витамина D и повышенной концентрацией мочевой 
кислоты для уменьшения боли и стабилизации АД 
необходимо большее удельное количество вводи-
мого местного анестетика, чем пациенткам с более 
высоким уровнем витамина D.

Очевидна необходимость коррекции дефицита 
витамина D по времени назначения и подбора дозы 
препаратов витамина D в зависимости от исходно-
го уровня и особенностей организма [7]. По суще-
ствующим представлениям, для предупреждения 
осложнений, связанных с дефицитом витамина D 
при беременности, необходимо поддержание уров-
ня 25(OH)D более 30 нг/мл.

Пациенткам группы высокого риска развития 
преэклампсии во время беременности необходимо 

Таблица 3. Осложнения у новорожденных пациенток групп исследования
Table 3. Complications in newborns of the patients in the groups within the study

Характер осложнений 
у новорожденных

Основная группа – пациентки 
с преэклампсией (n = 35)

Группа сравнения –
пациентки c физиологическим 

течением беременности (n = 30)

Уровень значимости точного 
критерия Фишера

Церебральная ишемия
I степени
II степени 
III степени 

13 (37,1%)
5 (14,5%)
2 (5,7%)

7 (23,3%)
0
0

p > 0,05
p > 0,05
p > 0,05

Синдром задержки развития плода
I степени
II степени 
III степени 

17 (49,3%)
5 (14,5%)
2 (5,7%)

2 (6,7%)
0
0

p < 0,05
p > 0,05
p > 0,05

Синдром гипервозбудимости 8 (23,2%) 4 (13,3%) p > 0,05
Внутрижелудочковые кровоизлияния 7 (20,3%) 1 (3,3%) p > 0,05
Судорожный синдром 4 (11,4%) 0 p > 0,05
Кефалогематома 5 (14,5%) 0 p > 0,05
Перелом ключицы 1 (2,9%) 0 p > 0,05
Кожногеморагический синдром 6 (17,1%) 1 (3,3%) p > 0,05
Гипербилирубинемия 12 (34,8%) 5 (16,6%) p > 0,05
Внутриутробная инфекция 9 (26,1%) 2 (6,7%) p > 0,05
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определение уровня мочевой кислоты в сыворотке 
крови как одного из маркеров преэклампсии.

Выводы

У пациенток с преэклампсией выявлены: низкий 
уровень витамина D, гиперурикемия, повышенная 
концентрация ренина в крови, что прямо ассоции-
ровано с выраженностью болевого синдрома и по-
вышением АД. Возможно, восполнение дефицита 

витамина D во время беременности улучшит пери-
натальные исходы.

Роженицы с преэклампсией на фоне низкого 
уровня витамина D, гиперурикемии и с повышен-
ным содержанием ренина и эндотелина в крови 
для адекватной анальгезии и контроля АД в родах, 
возможно, нуждаются в более высокой скорости 
введения местных анестетиков, чем беременные 
с  референсными значениями исследуемых пара-
метров.
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