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Естественные регуляторные аутоантитела (иммуноглобулины класса G) служат одним из инструментов 

контроля иммунной системы над антигенно-молекулярным гомеостазом организма. Принимая во внимание 
трансплацентарное проникновение иммуноглобулинов класса G, определение и анализ содержания аутоанти-
тел при беременности способствует пониманию иммунопатологических процессов, лежащих в основе нормаль-
ного и нарушенного течения гестации. Тема аутоантител становится всё более актуальной из-за изменения па-
радигмы современной медицины: разворота от лечения к предотвращению болезней. В обзоре проведён анализ 
научных работ, в которых исследовали содержание различных естественных аутоантител для прогнозирования 
таких акушерских осложнений, как массивное кровотечение, фетоплацентарная недостаточность, преэкламп-
сия, задержка роста плода, невынашивание беременности. Особый интерес представляют исследования, по-
зволяющие предполагать патологическое состояние плода и перинатальной патологии по содержанию в крови 
беременной некоторых регуляторных аутоантител. Наиболее значимыми для развития беременности оказа-
лись аутоантитела к общему белку миелина, белкам S-100 (от англ. Soluble at 100% saturation — Са-зависимый 
регулятор клеточных функций) и МР-65 (от англ. Membrane Protein), двуспиральной дезоксирибонуклеиновой 
кислоте, β2-гликопротеину, кардиолипину, липопротеинам низкой плотности, суммарным фосфолипидам, хо-
рионическому гонадотропину, фосфатидилсерину, протромбину, ангиотензину II, антигенам мембран тром-
боцитов, почек и митохондрий печени, компонентам нервной ткани NF-200 (специфический белок аксонов) и 
GFAP (белок филаментов астроцитов), нейронспецифической енолазе. Изучение и систематический анализ за-
висимости нормального течения гестационного процесса от содержания в кровотоке беременной определённых 
регуляторных антител способствует поиску новых путей к максимально раннему выявлению и профилактике 
патологии беременности и плода.
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В настоящее время не вызывает сомне-
ний тот факт, что беременность необходимо 
рассмат ривать как процесс, затрагивающий 
все звенья иммунной системы [1]. В последние 
годы экспериментально доказано, что нормаль-
ное течение беременности зависит от активнос-
ти плацентарных натуральных киллеров [2, 3], 
соотношения Thl/Th2-лимфоцитов [4], уровней 
синтеза многих лимфокинов [5], цитокинов [6], 
интерлейкинов и хемокинов [7].

В течение последних 15 лет активно прово-
дятся исследования, посвящённые проблемам 
иммунопатологии беременности, с использо-
ванием различных панелей естественных регу-
ляторных аутоантител (а-АТ) — иммуноглобу-
линов класса G (IgG) [8]. Результаты этих работ 
позволяют осознавать причины и прогнозиро-
вать тяжёлую акушерскую патологию, такую как 
преэклампсия, кровотечения, внутриутробная 
гипоксия плода, быстрые и стремительные роды.

Естественные регуляторные а-АТ, взаи-
модействующие с молекулами собственного 
организма, служат одним из основных молеку-
лярных инструментов, посредством которого 
иммунная система участвует в контроле над ан-
тигенно-молекулярным гомеостазом организма 
и регуляции его функций [9]. Репертуары а-АТ 
являются очень сходными у всех здоровых лю-
дей разного возраста, их наборы формируются 
во внутриутробном периоде, а выявляемые не-
большие различия отражают иммунометаболи-
ческую индивидуальность [10].

Известно, что развитие самых разных за-
болеваний базируется на стойких нарушениях 
синтеза и/или распада молекулярных компонен-
тов в определённых популяциях клеток нашего 
тела и сопровождается активацией апоптоза 
клеток того или иного органа. Эти нарушения 
(начинающиеся задолго до клинической мани-
фестации болезни) находят отражение во вто-
ричных изменениях продукции определённых 

естественных а-АТ, специфичных для каждой 
формы патологии [11, 12].

Естественные антитела, являющиеся биоло-
гически активными молекулами-регуляторами, 
необходимы организму в строго определённых 
количествах. Аномальное повышение или сни-
жение сывороточного содержания многих а-АТ 
может вести к соматическим проблемам, лежать 
в основе патологии беременности, включая при-
вычное невынашивание, остановку развития бе-
ременности, преэклампсию и пороки развития 
плода [13].

До недавнего времени отдельно выделяли 
и изучали подкласс биологически активных 
а-АТ, непосредственно связанных с регуляци-
ей эмбриогенеза, таких как а-АТ к основному 
белку миелина, белку S-100 (от англ. Soluble at 
100% saturation), фракциям белков АСВР-С (от 
англ. Acidic Chromatin Binding Protein) и МР-65 
(от англ. Membrane Protein), — так называемых 
эмбриотропных антител. Важно отметить, что 
к эмбриотропным относились только антитела 
класса IgG, поскольку ни IgМ, ни IgА, ни анти-
тела других классов не способны проникать че-
рез плацентарный барьер [14].

Накопление данных по изменению содер-
жания а-АТ при различной акушерской патоло-
гии позволяет отнести к эмбриотропным боль-
шинство регуляторных а-АТ, синтезируемых 
в организме беременной, трансплацентарно 
поступающих к плоду посредством активного 
рецептор-опосредованного энергозависимого 
транспорта и оказывающих влияние на течение 
беременности и состояние плода.

Ещё в 1997 г. G. Talwar была установлена за-
висимость репродуктивного здоровья женщин 
от уровня антител к лютеинизирующему гор-
мону, фолликулостимулирующему гормону и 
пролактину [15]. По данным Daniela A. Cunha и 
Roseli M. Zancopé-Oliveira (2002), патологичес-
кие последствия повышенных титров антител к 
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нуклеиновым кислотам для развития беремен-
ности не вызывали сомнений [16].

В конце XX и начале XXI века постоянно 
появлялись данные о новых антигенах, избы-
ток антител к которым способен был негативно 
сказываться на развитии беременности. Среди 
них можно отметить гликопротеины группы 
PSG (от англ. Pregnancy-Specific Glycoproteins) 
[17], белок Mater (от англ. Maternal Antigen that 
Embryos Require) [18], кардиальные антигены La 
и Ro, избыток материнских антител к которым 
почти неизбежно вызывает стойкие нарушения 
функций миокарда у плода [19], почечные анти-
гены, антитела к которым формируют патоло-
гию почек у ребёнка [20], и многие другие.

В настоящее время наиболее изучены данные 
о роли избыточной либо недостаточной продук-
ции а-АТ к фосфолипидам и β2-гликопротеину 
(как одному из критериев антифосфолипидного 
синдрома) [21–26] в возникновении различных 
гестационных осложнений. У женщин с невына-
шиванием беременности динамическая оценка 
степени повышения или понижения количества 
эмбриотропных а-АТ к белкам АСВР-14/18 и 
МР-65 рекомендована в качестве метода кон-
троля эффективности лечебных мероприятий, 
направленных на подавление инфекционно-вос-
палительных процессов, нормализацию гормо-
нального статуса и/или коррекцию патологичес-
ких аутоиммунных процессов [27].

Эффективное устранение основных этио-
логических факторов сопровождается норма-
лизацией синтеза эмбриотропных антител и в 
5–8 раз снижает частоту неблагоприятных ис-
ходов беременности.

Также при невынашивании беременности 
было обнаружено повышенное содержание ан-
тител к аденозиндезаминазе — ключевому фер-
менту пуринового метаболизма, с активностью 
которого тесно связаны иммунопатологические 
процессы в организме [28].

При исследовании содержания аутоантител 
к белку S-100, дезоксирибонуклеиновой кисло-
те (ДНК), β2-гликопротеину, Fc-фрагментам Ig у 
женщин с отягощённым акушерским анамнезом 
(внутриутробной гибелью плода, привычным 
невынашиванием, преждевременными родами) 
обнаружены нарушения иммунорегуляции в 
виде снижения уровня эмбриотропных а-АТ у 
16,8%, повышения — у 56,1%, дисбаланса значе-
ний — у 19,7% обследованных. Отсутствие на-
рушений иммунорегуляции установлено лишь у 
7,4% женщин.

По данным М.А. Нюхнина, для развития бе-
ременности у женщин со сниженным уровнем 
антител характерны угроза прерывания бере-
менности, преэклампсия, задержка роста плода. 
Повышение содержания антител было связано с 
самопроизвольным абортом и хронической пла-
центарной недостаточностью. Дисбаланс а-АТ 
сопровождался привычным невынашиванием, 
неразвивающейся беременностью и преэкламп-
сией [29].

Было установлено, что антитела могут вли-
ять на все функционально-структурные компо-
ненты гемостаза: сосудисто-тромбоцитарный, 
коагуляционный, противосвёртывающую и 
фибринолитическую системы [30, 31]. При по-
ниженном уровне антител синдром диссемини-
рованного внутрисосудистого свёртывания раз-
вился у 63% беременных, при повышенном — у 
59%, при дисбалансе уровней антител — у 91%. 
Наиболее тяжёлые изменения в системе гемо-
стаза отмечены у женщин с дисбалансом и па-
тологически пониженным уровнем антител [29].

По мнению B.E. Радзинского и соавт., степень 
выраженности плацентарной недостаточности 
определяется уровнями а-АТ к основному белку 
миелина, белку Б100, фракциям белков АСВР-С 
и МР-65. Плацентарная недостаточность при 
умеренных отклонениях уровня а-АТ в сторону 
гипореактивности развивается в 33,3% случаев, в 
сторону гиперреактивности — в 42,1%, при вы-
раженных отклонениях в сторону гипореактив-
ности формируется в 76,3%, в сторону гиперре-
активности — в 85,7% случаев [32].

Активно изучают роль естественных а-АТ 
в развитии преэклампсии [33] и гестационной 
артериальной гипертензии [34]. Исследована 
взаимосвязь между возникновением преэкламп-
сии и уровнем а-АТ к кардиолипину, липопроте-
инам низкой плотности, β2-гликопротеину [35], 
ангио тензину [36], ДНК [25], фосфатидилсе-
рину и протромбину [37], ангиотензину II [38], 
антинуклеиновым и антифосфолипидным анти-
телам [39], глиальному кислому фибриллярному 
протеину (GFAP — от англ. Glial Fibrillary Acidic 
Protein), нейронспецифической енолазе [40].

У 64% беременных с умеренной и тяжёлой 
преэклампсией за 10–16 нед до появления первых 
клинических симптомов преэклампсии выявлено 
преобладание дисбаланса регуляторных а-АТ со 
снижением содержания а-АТ к МР-65, нитрок-
сидсинтетазе, антителам к цитоплазме нейтрофи-
лов (ANСA — от англ. Antineutrophil Cytoplasmic 
Antibodies; маркёр васкулопатии), NF-200, и GFAP 
и повышением — к ДНК, суммарным фосфолипи-
дам и β2-гликопротеину, а также снижение уров-
ней всех а-АТ у 30% женщин [41].

По данным О.В. Макарова, Ю.А. Богаты-
рёва и Н.А. Осиповой, определение сыворо-
точного содержания аутоанител класса IgG к 
двуспиральной ДНК, антигенам мембран тром-
боцитов (ТrМ-001-15, ТrМ-015-120), антигенам 
почек (KiM-05-300, KiS-07-120) и антигену ми-
тохондрий печени (НММР) обеспечивает оп-
тимизацию дифференциальной диагностики 
преэклампсии и хронических гипертензивных 
состояний у женщин в сроки 24–35 нед беремен-
ности, даёт возможность прогнозировать разви-
тие и тяжесть преэклампсии за 2–4 нед до появ-
ления первых клинических симптомов данной 
патологии, улучшить перинатальные исходы, 
снизить материнскую и младенческую заболе-
ваемость и смертность [42].

Изменения содержания естественных а-АТ 
© 39. «Казанский мед. ж.», №4
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у беременных в III триместре, характеризую-
щиеся выраженным снижением уровней а-АТ 
к белкам тромбоцитов (Trm) в сочетании со 
значительным повышением содержания а-АТ 
к суммарным фосфолипидам, предшествовали 
массивному кровотечению в родах у 87% па-
циенток, тогда как изолированное повышение 
а-АТ к белкам тромбоцитов зафиксировано у бе-
ременных с умеренной кровопотерей [43].

Среди женщин, подвергавшихся процедуре 
экстракорпорального оплодотворения 2–3 раза 
или более, стойкое повышение а-АТ к хориони-
ческому гонадотропину человека встречалось 
более чем в 10 раз чаще, чем в популяции (2%), и 
характеризовалось более высокими значениями 
специфической иммунореактивности [44].

Особый интерес представляют исследова-
ния, позволяющие прогнозировать состояние 
плода с учётом уровней а-АТ, определяемых в 
крови беременных. Повышенный уровень а-АТ 
к основному белку миелина, белку S-100, фрак-
циям анионных негистоновых белков хрома-
тина и мембранных белков головного мозга в 
сыворотке крови у беременных являлся, по дан-
ным М.В. Беседина, прогностическим критери-
ем возникновения внутриутробной гипоксии 
плода, а при сниженном уровне вышеуказанных 
а-АТ у беременных была отмечена повышенная 
заболеваемость новорождённых [45].

Для прогнозирования перинатальной пато-
логии Т.Г. Тареева и соавт. использовали опреде-
ление а-АТ к основному белку миелина и белку 
S-100. По данным авторов, проведение адекват-
ных лечебно-профилактических мероприятий 
беременным с отклонениями в содержании вы-
шеуказанных а-АТ позволило сократить часто-
ту тяжёлых форм внутриутробной инфекции с 
26 до 11%; частоту перинатальной патологии — 
с 25 до 13% [46].

Согласно данным С.О. Ключникова, ин-
тегральная оценка состояния здоровья детей, 
находившихся под наблюдением от периода 
новорождённости до 4-летнего возраста, свиде-
тельствовала о том, что здоровые дети родились 
у 80% женщин с нормальным содержанием эм-
бриотропных а-АТ. К 4 годам 75% таких детей 
были практически здоровыми. Напротив, чем 
более выраженными были отклонения в содер-
жании эмбриотропных а-АТ у беременных, тем 
в меньшем проценте случаев у них рождались 
здоровые дети [47].

Таким образом, исследования, направлен-
ные на идентификацию регуляторных антител, 
проникающих из организма беременной к пло-
ду, и подробное систематическое изучение за-
висимости нормального течения гестационного 
процесса от содержания в кровотоке беремен-
ной определённых видов регуляторных антител 
способствуют поиску новых путей к максималь-
но раннему выявлению групп риска и диагнос-
тике патологии беременности и плода.

Тема а-АТ становится всё более актуальной, 
прежде всего из-за изменения парадигмы со-

временной медицины: разворота от лечения к 
профилактике и предотвращению болезней. В 
настоящее время изучение значения регулятор-
ных а-АТ в прогнозировании патологии бере-
менности и родов продолжается.
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