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Соединительная ткань составляет строму всех ор-
ганов и  тканей [1—3]. Уникальность структуры 

и  функции соединительной ткани создают условия 
для возникновения огромного числа ее аномалий, 
в  том числе врожденных пороков сердца. Просле-
живается связь между кардиологической патологией 
у  детей и  таковой у  их родителей, что требует но-
вых подходов к диагностике и профилактике [4, 5]. 
По мере развития беременности тяжесть состояния 
женщин с  пороками сердца ухудшается вследст-
вие повышенной нагрузки на сердечно-сосудистую 
систему. Это ведет к  нарастанию гипоксического 
синдрома, представляющего опасность для матери 
и  плода и  являющегося основой плацентарной не-
достаточности. Важной задачей акушерства служит 
ранняя диагностика нарушений состояния плода. 
Такие клинические проявления плацентарной недо-

статочности, как задержка развития и  хроническая 
гипоксия плода, достоверно выявляются лишь после 
30 нед гестации, когда проводимое лечение уже не 
может существенно влиять на развитие плода. Поэ-
тому имеет значение поиск доклинических маркеров 
нарушения гестационного гомеостаза.

Цель исследования: разработка доклинических ме-
тодов диагностики кардиальной патологии у новоро-
жденных детей у матерей, страдающих врожденными 
пороками сердца на фоне дисплазии соединительной 
ткани, для оценки прогнозирования течения заболе-
вания и проведения профилактических мероприятий.

Характеристика обследованных и методы 
исследования

Под наблюдением находились 50 беременных 
женщин с  врожденными пороками сердца (дефекты 
межпредсердной и  межжелудочковой перегородки 
без признаков недостаточности кровообращения), 
имеющих фенотипические признаки дисплазии 
соединительной ткани (1-я группа) и  без таковых 
(2-я группа). Беременные наблюдались в течение ге-
стационного периода, а именно: до 16 нед – 20 жен-
щин 1-й группы и 12 женщин – 2-й группы, в 28—30 
нед – 20 и 12 женщин соответственно и в 35—40 нед – 
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Дисплазия соединительной ткани является конституциональной основой кардиальной патологии у женщин и  их новоро-
жденных детей. Повышение концентрации в  сыворотке крови свободного гидроксипролина и  снижение коэффициента 
свободный/пептидосвязанный гидроксипролин, выявленное у женщин с врожденными пороками сердца на фоне дисплазии 
соединительной ткани, и аналогичная тенденция изменений данных маркеров у их новорожденных детей с диагностирован-
ным врожденным дефектом межпредсердной перегородки свидетельствуют о замедлении метаболизма коллагена и сниже-
нии скорости биологического оборота этого белка, что служит неблагоприятным прогностическим признаком. Указанные 
биохимические маркеры могут быть использованы в качестве дополнительных критериев для доклинической диагностики 
кардиальной патологии плода и новорожденного, оценки прогнозирования их течения и проведения профилактических ме-
роприятий.
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Connective tissue dysplasia is the constitutional basis for cardiac pathology in women and their newborn infants. A higher serum free 
hydroxyproline concentration and a lower free to peptide-bound hydroxyproline ratio in women with congenital heart disease in the 
presence of connective tissue dysplasia and a similar trend of changes in these markers in their newborns diagnosed with congeni-
tal atrial septal defect indicate the slowed metabolism of collagen and its reduced biological recycling rate, which serves as a poor 
prognostic sign. The mentioned biochemical markers may be used as additional criteria for preclinical diagnosis of fetal and neonatal 
cardiac diseases, for assessment of their prognosis and for implementation of preventive measures.
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30 и 20 женщин соответственно. Группу сравнения со-
ставили 20 практически здоровых беременных. 

Из детей, родившихся у матерей 1-й и 2-й групп, 
в  специализированном по кардиологической пато-
логии родильном доме №6 Ижевска 8 доношенных 
новорожденных составили группу наблюдения. Пять 
здоровых доношенных новорожденных такого же 
возраста были включены в группу сравнения. У жен-
щин и новорожденных детей в сыворотке крови опре-
деляли содержание свободного, пептидосвязанного 
и белково-связанного гидроксипролина по методам, 
разработанным П.Н. Шараевым и соавт. [3].

Гидроксипролин – одна из основных аминокислот 
коллагена, что позволяет считать его маркером ката-
болизма [5]. Свободный гидроксипролин, освобо-
ждаясь при распаде коллагена, не включается в состав 
этого белка, он отражает интенсивность распада кол-
лагена, а пептидосвязанный гидроксипролин – ско-
рость биологического оборота и  интенсивность фи-
бриллогенеза. Белково-связанный гидроксипролин 
на 80—90% представлен комплементом С1q, который 
является частью классического пути активации ком-
племента [2—4].

Результаты и обсуждение

В крови здоровых беременных отмечено повы-
шение уровня пептидосвязанного гидроксипролина 
(1,47±0,09 мг/л), содержание свободного и  белко-
во-связанного гидроксипролина оставалось без из-
менений. Величина отношения пептидосвязанно-
го к  свободному гидроксипролину у  этих женщин 
составляла 0,78. Это указывает на преобладание 
процессов синтеза коллагена, что не противоречит 
данным литературы об активации анаболизма при 
беременности [4]. 

У беременных с  врожденными пороками сердца 
(на фоне дисплазии соединительной ткани и  без 
таковой) в сроке гестации до 16 нед в среднем кон-
центрация свободного гидроксипролина не отли-
чалась от показателей у  здоровых беременных, при 
колебаниях от 1,73 до 2,05 мг/л. Содержание пепти-
досвязанного гидрооксипролина в сыворотке крови 
у беременных 1-й и 2-й групп в среднем было уме-
ренно увеличено, составляя 1,38—1,69 мг/л и также 
указывая на преобладание процессов синтеза кол-
лагена. Достоверных изменений концентрации бел-
ково-связанного гидроксипролина у больных обеих 
основных групп не выявлено. 

В сроке гестации 28—30 нед во 2-й группе (без 
дисплазии соединительной ткани) уровень пепти-
досвязанного гидроксипролина в  сыворотке крови 
составил 1,60±0,11 мг/л и статистически достоверно 

не отличался от такового в группе сравнения (р>0,05). 
У беременных 1-й группы этот показатель был  выше, 
чем в группе сравнения (р<0,001). Так как он отража-
ет синтез коллагена, можно считать, что у  беремен-
ных с  врожденными пороками сердца при наличии 
дисплазии соединительной ткани в большей степени 
преобладают процессы фибриллогенеза, что можно 
рассматривать как проявление компенсаторной ре-
акции. Указанные изменения имеются у беременных 
2-й группы в сроке гестации 35—40 нед. 

В 1-й группе в  указанном сроке гестации уровень 
свободного гидроксипролина был в 1,2 раза выше, чем 
в группе сравнения (p>0,05), что отражает распад кол-
лагена. Выявленные изменения объясняются отсутст-
вием или истощением адаптационных и компенсатор-
ных реакций плодово-плацентарного комплекса.

Период ранней постнатальной дезадаптации 
у  всех новорожденных детей, рожденных у  матерей 
основных групп, характеризовался появлением фи-
зиологической желтухи (у 94%), функциональными 
изменениями сердечно-сосудистой системы (у 28%). 
Все новорожденные составили группу риска по пост-
гипоксическому поражению ЦНС. У трех детей, ро-
дившихся у женщин с врожденными пороками сердца 
на фоне дисплазии соединительной ткани, был пред-
положен дефект межпредсердной перегородки, под-
твержденный эхокардиографией. У  этих детей в  бо-
лее ранние сроки (на 3—5-й день жизни) выявлялись 
отклонения в  содержании метаболитов коллагена: 
снижение содержания свободного гидроксипролина 
(2,33 мг/л против 2,44 мг/л у здоровых) и пептидос-
вязанного гидроксипролина (1,8 и 2,17 мг/л соответ-
ственно), с уменьшением коэффициента свободный/
пептидосвязанный гидроксипролин. 

Таким образом, по-видимому, дисплазия сое-
динительной ткани является конституциональной 
основой кардиальной патологии у  женщин и  их но-
ворожденных, что подтверждают изменения уровня 
свободного, пептидо- и  белково-связанного гидрок-
сипролина  – биохимических маркеров и  плацен-
тарной недостаточности и  наличие дисплазии сое-
динительной ткани у  беременных с  врожденными 
пороками сердца. Снижение концентрации свобод-
ного гидроксипролина и  коэффициента свободный/
пептидосвязанный гидроксипролин служит небла-
гоприятным прогностическим признаком для плода 
и новорожденного. Включение в комплексное обсле-
дование определения этих показателей может быть 
использовано в  качестве дополнительного критерия 
для доклинической диагностики пороков сердца 
у новорожденных, оценки прогнозирования их тече-
ния и проведения профилактических мероприятий.
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