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Окислительный стресс (ОС), возни-
кающий в результате усиления свобод-
норадикальных процессов и снижения 
буферной емкости антиоксидантной 
защиты (АОЗ), является одним из ос-
новных факторов патогенеза многих 
заболеваний [1, 5-8, 11]. В клинической 
практике как при анализе патологиче-
ских состояний, так и при выявлении 
нарушений, вызванных факторами 
окружающей среды, используют ин-
тегральные показатели, которые яв-
ляются более чувствительными при 
оценке сбалансированности процес-
сов перекисного окисления липидов 
(ПОЛ)–АОЗ, чем сравнение отдельных 

показателей [6-8]. Это связано с тем, 
что сложность и многокомпонентность 
системы ПОЛ–АОЗ затрудняют коли-
чественную оценку окислительного 
стресса, соответственно, и трактовку 
полученных результатов. Методология 
индивидуальной оценки коэффициен-
та окислительного стресса (КОС) как 
единого системного показателя для 
характеристики нарушений в системе 
ПОЛ–АОЗ является одной из актуаль-
ных на сегодняшний день.

За последние десятилетия в Рос-
сии и мире отмечается значительное 
снижение частоты трансмиссии ви-
руса иммунодефицита человека от 
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ИНТЕГРАЛЬНЫЙ ПОКАЗАТЕЛЬ ОЦЕНКИ 
ОКИСЛИТЕЛЬНОГО СТРЕССА 
В КРОВИ НОВОРОЖДЁННЫХ
ОТ ВИЧ-ИНФИЦИРОВАННЫХ МАТЕРЕЙ

Проведена индивидуальная оценка коэффициента окислительного стресса (КОС) у новорожденных от ВИЧ-инфицированных мате-
рей путем определения содержания в крови субстратов окисления процессов липопероксидации с сопряженными двойными связями 
(Дв Св), диеновых конъюгатов, кетодиенов и сопряженных триенов, ТБК-активных продуктов, ретинола, α-токоферола, восстановлен-
ного и окисленного глутатиона, активности супероксиддисмутазы. Установлено, что коэффициент окислительного стресса в группе 
ВИЧ-экспонированных неинфицированных новорожденных статистически значимо выше по сравнению со здоровыми новорождёнными. 
Представленное значение коэффициента окислительного стресса свидетельствует о значительном дисбалансе в системе ПОЛ-АОЗ в 
сторону усиления процессов перекисного окисления липидов. Изменение концентрации субстратов и продуктов пероксидации в сторону 
увеличения приводит к деструкции липидов, а следовательно, к деградации мембранного комплекса клеток. Результаты проведенного 
исследования указывают на необходимость изучения группы перинатально ВИЧ-экспонированных неинфицированных новорожденных с 
целью определения прогностически значимых факторов развития патологических процессов как в раннем неонатальном периоде, так и в 
более поздних сроках развития младенцев.
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The state of the LPO–AOD system was assessed by determining the content of lipid peroxidation oxidation substrates with conjugated double 
bonds (DB), diene conjugates (DC), ketodienes and conjugated trienes (KD and CT), TBA-active products in the blood (TBA-AP), retinol, α-to-
copherol, reduced (GSH) and oxidized glutathione (GSSG), superoxide dismutase (SOD) activity. OSI was used to evaluate differences in lipid 
peroxidation processes in HIV-exposed uninfected newborns. The index of oxidative stress in the group of HIV-exposed uninfected newborns was 
higher compared to healthy newborns and was 2.5 and 1.26, respectively. The value of the oxidative stress coefficient indicates a significant imbal-
ance in the LPO-AOP system reflecting the enhancement of the lipid peroxidation processes. An increase in the concentration of substrates and 
products of peroxidation leads to the destruction of lipids, and, consequently, to the degradation of the cell membrane complex. To summarize, the 
results of the study point to the need to further investigations aimed to determination of prognostically significant markers in PVEN, which could be 
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матери к ребенку до показателей, не 
превышающих 1,5% случаев [2, 4]. 
Однако совершенствование методов 
оказания медицинской помощи бере-
менным с ВИЧ-инфекцией, изменение 
подходов к назначению антиретрови-
русной терапии (АРТ) значительно 
увеличили число перинатально ВИЧ-
экспонированных неинфицированных 
(ПВЭН) новорожденных [3]. Недооцен-
ка клинического статуса и рисков, ха-
рактерных для данной когорты детей, 
приводит к увеличению неблагоприят-
ных неонатальных исходов. У ПВЭН 
детей регистрируют более высокую 
частоту заболеваемости и смертно-
сти, повышенный риск осложненного 
течения инфекционных заболеваний, 
иммунологические нарушения, нару-
шения нервно-психического развития 
[14]. Предполагается, что данные не-
благоприятные исходы ассоцииро-
ваны с прямым и опосредованным 
влиянием ВИЧ, воздействием АРТ, 
наличием коморбидности [9]. Изуче-
нию иммунологических нарушений у 
перинатально ВИЧ-экспонированных 
неинфицированных детей посвящено 
большое количество исследований. 
Показано, что при рождении наблю-
дается нарушение активации и диф-
ференцировки T- и B-клеток, повы-
шение некоторых маркеров воспале-
ния и активация моноцитов, которые 
сохраняются до 6 месяцев жизни и 
не ассоциированы с воспалитель-
ным статусом матери. Предполагает-
ся также, что окислительный стресс 
может быть потенциальной причи-
ной длительного персистирования 
маркеров воспаления у ПВЭН детей. 
Кроме того, материнская АРТ может 
вызывать митохондриальную токсич-
ность плода, которая, в свою очередь, 
приводит к развитию окислительного 
стресса. Показано также, что эффек-
ты митохондриальной токсичности у 
ребенка могут сохраняться в течение 
года после внутриутробного воздей-
ствия антиретровирусных препаратов 
[10, 12, 13]. 

Вместе с тем остается актуальным 
вопрос мониторинга интегративных 
показателей окислительного стресса 
у перинатально ВИЧ-экспонированных 
неинфицированных детей для опре-
деления про гностически значимых 
факторов развития патологических 
процессов как в раннем неонатальном 
периоде, так и на бо лее поздних эта-
пах онтогенеза ребенка.

Целью данной работы явилась 
индивидуальная оценка КОС у ново-
рожденных от ВИЧ-инфицированных 
матерей.

Материалы и методы. На базе 
ОГБУЗ «Иркутский городской перина-
тальный центр» с марта 2020 г. по ян-
варь 2021 г. проведено одноцентровое 
кросс-секционное исследование, в ко-
торое включено 142 новорожденных с 
гестационным возрастом более 37 0/7 
недель.

Все новорожденные разделены 
на 2 группы: в основную группу вош-
ли 62 ребенка от матерей с ВИЧ-
серопозитивным статусом, контроль-
ная группа сравнения состояла из 80 
доношенных новорожденных от ВИЧ-
серонегативных матерей. 

Критерии включения в основную 
группу: новорожденные, рождённые 
живыми на сроке гестации более 37 
0/7 нед.; установленный диагноз ВИЧ-
инфекции у матери; подписанное ин-
формированное согласие со стороны 
родителей и/или законных представи-
телей. Критерии исключения из основ-
ной группы: нежелание родителей и/
или законных представителей пациен-
та принимать участие в исследовании 
на любом этапе; новорожденный из 
дискордантной пары; ребенок с гемо-
литической болезнью новорожденных; 
ребенок с хромосомными заболева-
ниями; наличие у матери ребенка по-
ложительного результата ПЦР назо-
фарингеального мазка на РНК вируса 
SARS-CoV-2 в родах или указание на 
вакцинацию против COVID-19 в III три-
местре беременности; несоответствие 
пациента критериям включения.

В зависимости от вирусной нагрузки 
ВИЧ у ВИЧ-инфицированных матерей 
перед родами (на сроке беременности 
34 недели и более) новорожденные 
дети основной группы были разделе-
ны на две подгруппы: в 1-й подгруппе 
детей (n=41) вирусная нагрузка ВИЧ у 
их матерей имела определяемое зна-
чение (более 50 коп/мл), во 2-й под-
группе детей (n=21) вирусная нагрузка 
ВИЧ у их матерей была неопределяе-
мой (менее 50 коп./мл).

Критерии включения в группу кон-
троля: новорождённые, рождённые 
живыми на сроке гестации более 37 
0/7 нед.; отсутствие ВИЧ-инфекции 
у матери ребёнка, подписанное ин-
формированное согласие со стороны 
родителей и/или законных представи-
телей ребёнка. Критерии исключения 
из группы контроля: дети с гемоли-
тической болезнью новорожденных, 
хромосомными заболеваниями; нали-
чие у матери ребенка положительного 
результата ПЦР назофарингеального 
мазка на РНК вируса SARS-CoV-2 в 
родах или указание на вакцинацию 
против COVID-19 в III триместре бе-

ременности; несоответствие пациента 
критериям включения.

Группы новорождённых были сопо-
ставимы по гестационному возрасту, 
антропометрическим показателям при 
рождении, оценке по шкале Апгар (p > 
0,05).

Исследование проведено в соот-
ветствии с принципами Хельсинкской 
декларации ВМА (редакция 2013 г.); 
эксперимент был одобрен комитетом 
по биомедицинской этике при ФГБНУ 
НЦ ПЗСРЧ (выписка из протокола за-
седания № 2 от 04.03.2021 г.). Инфор-
мированное согласие на включение 
ребенка в исследование подписывали 
родители и/или законные представите-
ли ребёнка. 

Всем матерям новорожденных ос-
новной группы врачом-инфекциони-
стом регионального Центра СПИД 
была назначена антиретровирусная 
терапия с целью профилактики пере-
дачи ВИЧ-инфекции от матери ребенку 
во время беременности (первый этап 
ППМР). Выбор схемы АРТ проводился 
с учетом ее эффективности, динамики 
вирусной нагрузки (ВН), противопока-
заний. Профилактика передачи ВИЧ-
инфекции в родах (внутривенное вве-
дение зидовудина) выполнена у всех 
матерей новорожденных основной 
группы (второй этап ППМР) (Клиниче-
ские рекомендации «ВИЧ-инфекция у 
беременных», 2021). Профилактиче-
ская схема АРТ у новорожденных ос-
новной группы зависела от степени ри-
ска передачи ВИЧ от матери к ребенку 
(третий этап ППМР). При неопределя-
емой ВН ВИЧ у ВИЧ-инфицированной 
матери перед родами (на сроке бере-
менности 34 недели и более) детям 
данной группы назначали монотера-
пию зидовудином на срок 4 недели. 
При уровне ВН ВИЧ более 50 коп/мл 
у ВИЧ-инфицированной матери риск 
передачи ВИЧ считался высоким, и но-
ворожденным основной группы назна-
чалась трёхкомпонентная АРТ на срок 
4 недели (зидовудин, ламивудин и не-
вирапин) (Клинические рекомендации 
«ВИЧ-инфекция у детей», 2020).

У всех детей основной группы полу-
чены отрицательные результаты об-
следования на нуклеиновые кислоты 
ВИЧ методом ПЦР. Все новорожден-
ные основной группы после рождения 
переведены на исключительно искус-
ственное вскармливание для предот-
вращения заражения ВИЧ. Дети из 
контрольной группы находились на 
грудном вскармливании.  

Материалом для исследования слу-
жила плазма крови и гемолизат эри-
троцитов. Кровь брали на 3-й день жиз-
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ни в утренние часы перед кормлением 
из периферической вены (тыл кисти) с 
помощью одноразовых вакуумных си-
стем иглой 23G в пробирки с ЭДТА-К3. 
Всем детям проводили аналгезию (не-
фармакологические методы коррекции 
боли — ненутритивное сосание и 20% 
раствор глюкозы per os).

Для оценки состояния процессов 
ПОЛ определяли концентрации его 
субстратов с двойными связями (Дв 
Св) и продуктов окисления – диено-
вых конъюгатов (ДК), кетодиенов и 
сопряженных триенов (КД и СТ) и ак-
тивных продуктов тиобарбитуровой 
кислоты (ТБК-АП), активность ком-
понентов антиоксидантной системы 
защиты организма исследовалась по 
общей антиокислительной активности 
сыворотки крови (АОА), в том числе 
по концентрации природных эндоген-
ных антиоксидантов (a-токоферола и 
ретинола) окисленного (GSSG) и вос-
становленного (GSH) глутатиона и ак-
тивности супероксиддисмутазы (СОД). 
Исследования проводили, используя 
спектрофотометрические и флюоро-
метрические методы.

Использовали метод индивидуаль-
ной оценки окислительного стресса 
при помощи апробированного метода 
расчета коэффициента (КОС) по соот-
ношению про- и антиоксидантных фак-
торов [2]:

КОС = ((ДКi/ДKn) x 
x (ТБК-АПi) / ТБК-АПn) x

x КД_СТi/КД_СТn)) / ((СОДi/СОДn x
x (ТОКОФЕРОЛi/ТОКОФЕРОЛn) x

x (РЕТИНОЛi/РЕТИНОЛn) x
x (GSHi/GSHn)),

где i – уровни показателей обследу-
емых пациентов; n – уровни показа-
телей контрольной группы. В норме 
коэффициент окислительного стресса 
стремится к условной 1 [2]. Значение 
КОС > 1 рассматривается как нараста-
ние степени окислительного стресса. 
Чем больше величина коэффициента 
окислительного стресса, тем более 
интенсивны процессы пероксидации 
липидов и менее эффективна система 
АОЗ у обследуемых мужчин.

Полученные результаты обраба-
тывали в программе Statistica 6.10 
(StatSoft, Inc.). Для определения бли-
зости к нормальному закону распре-
деления количественных признаков 
использовали визуально-графический 
метод и критерий согласия Колмого-
рова-Смирнова с поправкой Лиллие-
форса и Шапиро-Уилка. Проверка ра-
венства генеральных дисперсий осу-
ществлялась с помощью F-критерия 
Фишера. При анализе межгрупповых 
различий для независимых выборок 

использовали непараметрический кри-
терий Манна-Уитни. Значимыми счита-
ли различия при p<0,05.

Результаты и обсуждение. При 
сравнении показателей системы 
«ПОЛ-АОЗ» в группах новорождённых 
в зависимости от вирусной нагрузки 
ВИЧ у ВИЧ-инфицированных матерей 
перед родами статистически значи-
мых различий не установлено, поэто-
му новорождённые были объединены 
в одну группу. Группы новорождённых 
были сопоставимы по показателям 
степени зрелости и оценке по шкале 
Апгар. Межгрупповых различий в те-
чение периода ранней послеродовой 
адаптации и раннего неонатального 
периода в сравниваемых группах не 
обнаружено. По состоянию на момент 
родов и течению беременности мате-
ри контрольной группы и группы ВИЧ 
были сопоставимы и не имели стати-
стически значимых различий.

В крови ВИЧ-экспонированных 
неинфицированых новорожденных 
установлено статистически значимое 
повышение субстратов с двойными 
связями, уровня первичных и конеч-
ных продуктов липопероксидации. 

Антиоксидантная система защиты ха-
рактеризуется снижением уровня об-
щей АОА крови, СОД и концентрации 
α-токоферола на фоне повышения 
концентрации ретинола (таблица). Ко-
эффициент окислительного стресса 
в группе ВИЧ-экспонированных неин-
фицированных новорожденных стати-
стически значимо выше в 1,98 раза по 
сравнению со здоровыми новорождён-
ными и составляет 2,5 и 1,26 соответ-
ственно (рисунок).

Представленное значение коэф-
фициента окислительного стресса 
свидетельствует о значительном дис-
балансе в системе ПОЛ-АОЗ в сторо-
ну усиления процессов перекисного 
окисления липидов. Изменение кон-
центрации субстратов и продуктов 
пероксидации в сторону увеличения 
приводит к деструкции липидов, а сле-
довательно, к деградации мембранно-
го комплекса клеток. Несмотря на то, 
что свободнорадикальные процессы 
являются типовыми при различных 
патологических состояниях, механиз-
мы их развития могут иметь особен-
ности. При хронических заболевани-
ях возникают серьезные сосудистые 

Параметры системы ПОЛ-АОЗ у здоровых
и ВИЧ-экспонированных новорожденных

Показатель
Здоровые

новорожденные,
n=80

ВИЧ-экспонированные 
неинфицированные новорожденные, 

n=62
Дв Св, усл. ед. 1,96 (1,39; 2,47) 2,12 (1,94; 2,62)

КД и СТ, усл. ед. 0,56 (0,42; 0,79) 0,76 (0,53; 0,98)
ДК, мкмоль/л 1,09 (0,72; 1,44) 1,33 (1,16; 1,68)

ТБК-АП, мкмоль/л 1,07 (0,71; 1,52) 1,35 (1,13; 1,74)
АОА, усл. ед. 1,52 (1,29; 1,75) 1,29 (1,15; 1,57)

Ретинол, мкмоль/л 0,49 (0,36; 0,6) 0,61 (0,46; 0,69)
α-токоферол, мкмоль/л 9,29 (7,33; 11,26) 7,58 (6,53; 9,42)

GSH, ммоль/л 2,22 (1,94; 2,41) 2,15 (1,74; 2,61)
GSSG, ммоль/л 1,95 (1,62; 2,19) 1,85 (1,54; 2,14)
СОД, усл. ед. 1,47 (1,39; 1,52) 1,42 (1,33; 1,52)

Коэффициент окислительного стресса в группах здоровых и ВИЧ-экспонированных ново-
рожденных
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поражения, повреждение эндотелия 
сосудов и впоследствии развитие эн-
дотелиальной дисфункции вследствие 
накопления продуктов свободноради-
кального окисления [6, 8]. При острых 
воспалительных реакциях развитие 
окислительного стресса отличается 
скоростью накопления и чрезмерным 
повышением концентрации метабо-
литов, когда организм не успевает 
мобилизовать собственный антиок-
сидантный резерв, что способствует 
усугублению реакций свободноради-
кального окисления и гиперактивации 
иммунной системы [5, 7].

Интегральный коэффициент окис-
лительного стресса рекомендуется в 
качестве суммарного показателя, ха-
рактеризующего уровень продуктов 
липопероксидации и факторов антиок-
сидантной защиты в конкретной груп-
пе, объективно описывает изменения 
нарушений в системе ПОЛ–АОЗ, яв-
ляется более чувствительным пока-
зателем, чем отдельные компоненты 
данной системы и дает полное  пред-
ставление о характере липоперекис-
ных процессов в структуре перекисных 
повреждений в организме, а также о 
уровне факторов, обеспечивающих за-
щиту от возможных повреждений мем-
бранного аппарата клетки интермедиа-
тами пероксидации липидов.

Заключение. В целом представлен-
ные нами результаты проведен ного 
исследования  указывают на необхо-
димость изучения группы ПВЭН ново-
рожденных с целью определения про-
гностически значимых факторов раз-
вития патологических процессов как в 
раннем неонатальном периоде, так и 
в бо лее поздних сроках развития мла-
денцев. С целью совершенствования 
медицинской помощи ПВЭН необходи-
мо продолжить научные исследования 
и разработать клинические рекомен-
дации по ведению дан ной категории 
новорожденных на всех этапах выха-
живания и лечения.
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