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Мета – проаналізувати рівні показників обміну ліпідів як маркерів індукції запальної відповіді залежно від варіанта виявленого поліморфізму 
гена інгібітора активатора плазміногена-1 (РАІ-1); вивчити асоціації між цими показниками, рівнем РАІ-1 та ускладненнями акушерського анамнезу.
Матеріали і методи. Відібрано пацієнток (n=115), поділених на 3 групи згідно з типом поліморфізму: І клінічна група (n=20) – пацієнтки з полімор-
фізмом гена РАІ-1 за диким типом (675 5G>5G), ІІ група (n=53) – жінки з гетерозиготним поліморфізмом гена РАІ-1 (675 5G>4G), ІІІ група (n=42) – 
жінки з гомозиготним патологічним поліморфізмом РАІ-1 (675 4G>4G). Використано бібліосемантичний аналіз; оцінено анамнестичні дані; ви-
користано полімеразну ланцюгову реакцію для визначення поліморфізмів генів тромбофілії; імуноферментний аналіз для визначення рівня 
РАІ-1 у сироватці крові; ферментативно-колориметричний метод для визначення рівнів загального холестерину та його фракцій, тригліцеридів.
Результати. Середній вік жінок тематичних груп був зіставним і становив 32,5±0,9, 33,9±0,7 і 33,6±0,7 року, відповідно за групами. Дослі-
дження асоціативних зв’язків концентрації РАІ-1 у плазмі крові, поліморфізмів гена РАІ-1 і показників ліпідного профілю в тематичних вагіт-
них підтвердило достовірні кореляції між ними. Встановлено, що підвищені рівні загального холестерину і його фракції ліпопротеїдів низь-
кої щільності прямо корелюють як із високою концентрацією РАІ-І, так і з поліморфізмами гена РАІ-1.
Висновки. Гіперхолестеринемія передбачає можливість формування зон атеросклеротичного пошкодження судин кровоносного русла. 
У розрізі ранніх репродуктивних втрат цей факт є важливим у прогнозуванні можливого розвитку ендотеліальної дисфункції саме з боку 
спіральних маткових судин. Синергійний вплив високих рівнів РАІ-1, загального холестерину і його фракцій спричиняє виникнення не тіль-
ки ранніх і пізніх втрат вагітності, але й ідеопатичне безпліддя і невдачі екстракорпорального запліднення.
Дослідження виконано відповідно до принципів Гельсінської декларації. Протокол дослідження ухвалено локальним етичним комітетом 
зазначеної установи. На проведення досліджень отримано інформовану згоду жінок.
Автори заявляють про відсутність конфлікту інтересів.
Ключові слова: вагітність, невиношування вагітності, генетичні поліморфізми, тромбофілія, ранні терміни гестації, обмін ліпідів, інгібітор 
активатора тканинного плазміногену-1, гемостаз, діагностування.

Analysis of the association of lipid profile parameters in women with first trimester pregnancy 
loss depending on PAI-1 gene polymorphism
V.V. Panov, Yu.M. Duka
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Aim – to analyse the levels of lipid metabolism indicators as markers of induction of the inflammatory response, depending on the variant of the detected poly-
morphism of the plasminogen activator inhibitor-1 (PAI-1) gene, and to study the associations between these indicators, PAI-1 levels and obstetric complications.
Materials and methods. The selected patients (n=115) were divided into 3 groups according to the type of polymorphism: Clinical group I (n=20) – patients 
with wild-type polymorphism of the РAI-1 gene (675 5G>5G), group II (n=53) – women with heterozygous polymorphism of the РAI-1 gene (675 5G>4G), 
group III (n=42) – women with homozygous pathological polymorphism of РAI-1 (675 4G>4G). The study was based on bibliosemantic analysis; anamnestic 
data were evaluated; polymerase chain reaction was used to determine thrombophilia gene polymorphisms; enzyme-linked immunosorbent assay to 
determine the level of РAI-1 in the blood serum; enzymatic colourimetric method for determining the levels of total cholesterol and its fractions, triglycerides.
Results. The average age of women in the thematic groups was comparable and amounted to 32.5±0.9, 33.9±0.7 and 33.6±0.7 years, respectively. 
The study of the association between plasma RAI-1 concentration, PAI-1 gene polymorphisms and lipid profile parameters in the case study pregnant 
women confirmed the presence of significant correlations between them. In particular, it was found that elevated levels of total cholesterol and its 
low-density lipoprotein cholesterol fraction directly correlated with both high PAI-I concentration and PAI-1 gene polymorphisms.
Conclusions. Hypercholesterolemia suggests the possibility of forming zones of atherosclerotic damage to the blood vessels. In the context of 
early reproductive losses, this fact is important in predicting the possible development of endothelial dysfunction in the uterine spiral vessels. The 
synergistic effect of high levels of RAI-1, cholesterol and its fractions contributes not only to early and late pregnancy loss, but can also be considered 
as a cause of ideopathic infertility and in vitro fertilisation failure.
The research was carried out in accordance with the principles of the Helsinki Declaration. The study protocol was approved by the Local Ethics 
Committee of the participating institution. The informed consent of the patient was obtained for conducting the studies.
No conflict of interests was declared by the authors.
Keywords: pregnancy, miscarriage, genetic polymorphisms, thrombophilia, early gestation, lipid metabolism, tissue plasminogen activator inhibitor-1, 
haemostasis, diagnostics.
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Вступ

Імплантацію, інвазію трофобласту й подаль-
ше функціонування плаценти вважають ба-

гатоступінчастими процесами ендотеліально-ге-
мостазіологічних взаємодій за складною 
аутокринно-паракринною регуляцією, які 
об’єктивно порушуються в разі тромботичної 
тенденції й  генетичних дефектів згортання 
[1–3,13–15,17]. Якщо раніше участь тромбофілії 
в патогенезі акушерських ускладнень розгляда-
лася тільки з точки зору процесів мікротромбу-
вання судинного ложа і порушень матково-пла-
центарного кровотоку, то останніми роками 
стали розглядатися і вивчатися нетромботичні 
ефекти тромбофілії в патогенезі акушерських 
ускладнень ще на етапі імплантації плодового 
яйця і в ранню ембріонічну фазу [5–7].

Термін «ендотеліальна дисфункція» запропо-
новано R.F. Furchgott і J.V. Zawadzki, якими опи-
сано необхідність присутності ендотеліальних 
клітин для опосередкованої розслаблювальної дії 
ацетилхоліну на гладком’язові клітини. У разі дії 
ацетилхоліну ендотелій секретує вазорелаксант 
NO [8]. Згодом порушення продукції NO ендоте-
ліальними клітинами описано при атеросклерозі 
коронарних артерій у людини. L. Jayakodi і інш. 
вперше запропоновано використовувати ознаки 
ендотеліальної дисфункції як ранній маркер ате-
росклерозу. На сьогодні термін «ендотеліальна 
дисфункція» вживають для опису патогенезу не 
тільки гіпертензії та атеросклерозу, але й різно-
манітних фізіологічних і патологічних процесів, 
у т.ч. гестозу, звичного невиношування вагітності 
та ранніх її втрат.

У нормі ендотеліальні клітини, що вистилають 
судини, перебувають у стані відносного спокою, 
і період їхньої повної заміни становить понад 
100 днів. Однак під час ангіогенезу, який є «візит-
ною карткою» фізіологічного розвитку плаценти 
та вдалої інвазії трофобласта, ендотеліальні клі-
тини здатні швидко проліферувати з періодом 
повної заміни протягом 5 днів. Здатність ендоте-
ліальних клітин до поділу обмежена, тож зре-
штою клітини припиняють ділитися і старіють. 
Ендотеліальна дисфункція за різних патологіч-
них процесів характеризується порушенням се-
креції вазодилататорів за одночасного посилення 
продукції вазоконстрикторів, підвищенням екс-
пресії адгезійних молекул, збільшенням тромбо-
генності стінки судин, підвищеною здатністю по-
глинати модифіковані ліпіди, підвищеною 

чутливістю до апоптогенних сигналів і загибеллю 
ендотеліальних клітин.

Позаклітинна інвазія трофобласта на ранніх 
термінах вагітності точно контролюється багать-
ма факторами, що експресуються трофобластом 
і материнськими клітинами, де інгібітор актива-
тору плазміногену-1 (PAI-1) є основним антиін-
вазивним чинником. PAI-1 запобігає інвазії 
трофобласта, пригнічуючи деградацію позаклі-
тинного матриксу, що призводить до накопичен-
ня фібрину в материнській частині, та відіграє 
роль у ремоделюванні спіральних артерій матки 
матері [3,4,8].

В умовах гіпофібринолізу (як у результаті по-
ліморфізму PAI-1, так і інших причин) відбува-
ється десинхронізація локальних процесів фібри-
нолізу та фібриноутворення при імплантації. 
У такій ситуації протеаз, що синтезуються блас-
тоцистою, стає відносно недостатнім, щоб зруй-
нувати екстрацелюлярний матрикс в ендометрії 
та впровадитися на достатню глибину, що при-
зводить до дефектного ангіогенезу [4,9,10].

Поряд із регуляцією фібринолізу РАI-1 бере 
участь у протеолітичному каскаді, залученні у фі-
зіологічні та патологічні процеси інвазії та ремо-
делювання тканин [3,9,10]. За поліморфізму генів 
РАI-1 звичне переривання часто відбувається 
саме на ранніх термінах вагітності і нерідко з по-
переднім утворенням ретрохоріальної гематоми 
[10–12].

Ген PAI-1 має кілька поліморфізмів. Найчасті-
ший поліморфізм 4-гуанідину(«4G/5G») у про-
моторі PAI-1 асоціює з підвищеною активністю 
PAI-1. За гомозиготного носія 4G-алелі відзна-
чається вища активність PAI-1, ніж у гетерозигот 
або гомозигот за 5G-алеллю. Це обумовлено тим, 
що тільки за наявності 5G-алелі в промоторній 
ділянці гена PAI-1 можливе його зв’язування з ін-
гібітором транскрипції. Інакше кажучи, варіант 
«4G/4G» асоціюється з найбільшою активністю 
PAI-1, а варіант «5G/5G» – із нормальною або 
низькою активністю PAI-1. Частота поліморфіз-
му PAI-1 у загальній популяції досягає 20%. За 
варіанта 4G/4G рівень РАI-1 підвищується на 
25% [10,11].

Деякі дослідження вказують на цікаву законо-
мірність. Від генотипу PAI-1 залежить його регуля-
ція на рівні транскрипції ліпопротеїном(а) 
і холестерином(а) (ХС) ліпопротеїдів низької 
щільності (ЛПНЩ). Окрім цього, PAI-1 має здат-
ність підвищувати продукування тригліцеридів 
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(ТГ) і знижувати рівень ХС ліпопротеїдів високої 
щільності (ЛПВЩ). 4G-алель асоціюється з ви-
щим рівнем ТГ і низьким ХС ЛПВЩ порівняно 
з носіями 5G-алелі. Ці дані дають змогу зробити 
висновок, що поліморфізм PAI-1 може бути клю-
човою причиною судинних захворювань, зумовлю-
ючи стан гіперкоагуляції, гіперліпідемії, зміщення 
балансу на користь атерогенних ліпопротеїнів, що, 
своєю чергою, призводить до порушення неоан
гіогенезу у ворсинах хоріона і звичного невиношу-
вання вагітності [9–11,16,17].

Мета дослідження – проаналізувати рівні по-
казників обміну ліпідів як маркерів індукції за-
пальної відповіді залежно від варіанта виявлено-
го поліморфізму гена РАІ-1; вивчити асоціації 
між цими показниками, рівнем РАІ-1 та усклад-
неннями акушерського анамнезу.

Матеріали і методи дослідження

На базі гінекологічних відділень Регіонального 
медичного центру родинного здоров’я м. Дніпро 
відібрано 115 жінок віком від 20 до 43 років із 
втратою вагітності в І триместрі. Відібраних па-
цієнток (n=115) поділено на 3 групи: І клінічну 
групу становили 20 пацієнток із поліморфізмом 
гена РАІ-1 за диким типом (675 5G>5G) – група 
контролю, ІІ групу – 53 жінки з гетерозиготним 
поліморфізмом гена РАІ-1 (675 5G>4G), ІІІ гру-
пу – 42 жінки із гомозиготним патологічним по-
ліморфізмом гена РАІ-1 (675 4G>4G).

Критерії залучення вагітних до груп спостере-
ження: наявність поліморфізму гена РАІ-1, втра-
та вагітності в І триместрі з обов’язковим запере-
ченням патологічного каріотипу плода, 
репродуктивний вік жінок. Критерієм залучення 
вагітних до І групи був поліморфізм гена РАІ-1 за 
диким типом та аналогічні вищезазначені вимоги.

Критерії вилучення пацієнток із дослідження: вік 
жінки від 45 років; гестаційний вік від 12 тижнів на 
момент втрати вагітності, аномальний каріотип 
плода, підтвердження «критеріальних» тромбофі-
лій, ожиріння, аномалії розвитку статевих органів.

Під час дослідження використано бібліосеман-
тичний аналіз; полімеразну ланцюгову реакцію 
для визначення поліморфізмів генів тромбофілії.

Для характеризування ліпідного статусу 
визначено, окрім рівня ХС, його фракції: ХС 
ЛПНЩ, ліпопротеїди дуже низької щільності 
(ХС ЛПДНЩ) і ХС ЛПВЩ, що різняться за 
складом і функціями. За доцільне вважали визна-
чити ХС у комплексі з визначенням ТГ.

Матеріалом для дослідження була венозна 
кров. Використано пробірки – вакутайнер з/без 
антикоагулянта з/без фази гелю. Застосовано 
ферментативно-колориметричний метод. 
Використано аналізатор «Cobas  6000» 
(с 501 модуль) і тест-системи «Roche Diagnostics» 
(Швейцарія).

Статистичну обробку результатів дослідження 
проведено з використанням ліцензійного пакету 
прикладних програм «STATISTICA v.6.1» (StatSoft, 
США) (серійний номер AGAR909E415822FA) за 
допомогою параметричних і непараметричних 
методів аналізу. Для опису статистичних харак-
теристик кількісних даних, розподілених за нор-
мальним законом, використано середню арифме-
тичну (M), її стандартну похибку (m) і 95% 
довірчий інтервал (95% ДІ) для середньої, за 
анормального закону розподілу даних – медіану 
(Ме) з інтерквартильним розмахом (25%; 75%). 
Для множинного порівняння показників у 3 гру-
пах у цілому застосовано параметричний одно-
факторний дисперсійний аналіз ANOVA (F) або 
непараметричний Краскела–Волліса (H) з по-
дальшим використанням відповідних критеріїв 
Дункана або Данна за попарних зіставлень груп. 
Порівняння відносних показників проведено за 
критерієм Хі-квадрат Пірсона (χ2) і двостороннім 
точним критерієм Фішера (FET). Взаємозв’язок 
між ознаками визначено за коефіцієнтами ліній-
ної кореляції Пірсона (r) і рангової кореляції 
Спірмена (rs). Критичний рівень статистичної 
значущості результатів досліджень (р) прийнято 
≤0,05, а за 0,05<p<0,10 визначено тенденцію до 
змін.

Дослідження проведено в рамках науково-до-
слідної роботи кафедри акушерства, гінекології 
та перинатології факультету післядипломної 
освіти Дніпровського державного медичного уні-
верситету «Діагностика та превентивне лікуван-
ня акушерських та гінекологічних захворювань 
при екстрагенітальній патології» і «Сучасні ме-
тоди діагностики і лікування акушерської пато-
логії та профілактики перинатальних втрат».

Дослідження виконано відповідно до основних 
положень GСP ICH і Гельсінської декларації, мето-
дологічно побудовано на застосуванні системного 
підходу до комплексу досліджень, проведених у ва-
гітних жінок, і визначено окресленою метою й кон-
кретними завданнями. На проведення досліджень 
отримано інформовану згоду пацієнток.
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Результати дослідження та їх обговорення
Середній вік жінок тематичних груп становив 

32,5±0,9 (95% ДІ: 30,6–34,4) року, 33,9±0,7 (95% 
ДІ: 32,5–35,3) і 33,6±0,7 (95% ДІ: 32,2–35,0) року, 
в ідповідно по групах без  достовірних 
відмінностей між ними (pF=0,525 за ANOVA), що 
свідчило про статистичну однорідність клінічних 
груп. Середній гестаційний вік на момент 
переривання вагітності становив 8 (7; 9) тижнів, 
8 (6; 10) і 7 (6; 8) тижнів, відповідно по групах. За 
цим показником відзначено тенденцію до його 
зменшення в  пацієнток ІІІ групи порівняно 
з І групою (рН=0,086, р1:3=0,092 за критеріями 
Краскела–Волліса і Данна) [12].

Не виявлено достовірних відмінностей між 
клінічними групами за паритетом вагітності – 
2,0 (1,5; 3,0) вагітності, 2,0 (1,0; 3,0) вагітності 
і 2,0 (1,0; 3,0) вагітності (pН=0,430), відповідно по 
групах, із них першовагітними були 5 (25,0%), 
20 (37,7%) і 14 (33,2%) жінок, відповідно по 
групах (pχ2=0,588). Але вагітність закінчувалася 
пологами дещо частіше в жінок І групи 9 (45,0%) 
осіб) порівняно з жінками ІІ (13 (24,5%) пацієн-
ток) і ІІІ (10 (23,8%) жінок) груп (pχ2=0,169 у ці-
лому, з них p1:2=0,089 і р1:3=0,091 за критерієм χ2).

Первинне невиношування вагітності спостеріга-
лося в 3 (15,0%), 19 (35,8%) і 13 (30,95%) жінок, від-
повідно по групах (pχ2=0,224  у цілому, з  них 
p1:2=0,083); вторинне – у 11 (55,0%), 40 (75,5%) 
і 13 (30,95%) жінок, відповідно по групах (pχ2<0,001, 
з них p1:2=0,089, р1:3=0,069 і р2:3<0,001 за χ2).

Завмерлі вагітності до 12  тижнів мали 
10 (50,0%), 38 (71,7%) і 35 (83,3%) жінок, відпо-
відно по групах (pχ2=0,023); втрати вагітності піс-
ля 12 тижнів – 3 (15%), 3 (5,7%) і 2 (4,8%) паці-
єнтки, відповідно по групах (pχ2=0,294).

Слід зазначити, що для жінок із поліморфізма-
ми РАІ-1 (675 5G>4G) і (675 4G>4G) були харак-

терні саме втрати вагітності до 12 тижнів гестації 
порівняно з пацієнтками з гомозиготним полі-
морфізмом за диким типом (pχ2=0,023; p1:2=0,081, 
р1:3=0,006 і р2:3=0,182 за χ2) [12].

Інгібітор активатора плазміногену-1  тісно 
пов’язаний з ембріональним розвитком та успіш-
ністю вагітності. Зв’язок між поліморфізмами 
гена PAI-1 – 675 4G>4G і ризиком звичного не-
виношування вагітності досі є спірним і дискута-
бельним.

Саме тому нами оцінено рівні РАІ-1  у 
тематичних жінок залежно від виявленого 
поліморфізму та вивчено асоціації, які він має 
з втратами вагітності.

За результатами дослідження рівнів РАІ‑1 
виявлено певні відмінності (табл. 1).

Під час аналізу отриманих результатів 
виявлено кореляційні зв’язки в парах: рівень 
РАІ-1 та наявність поліморфізму гена РАІ-
1 (rs=0,736, р<0,0001), переривання вагітності до 
12  тижнів (rs=0,244, р=0,021); зворотний 
кореляційний зв’язок між рівнем РАІ-1 у 
сироватці крові та показником протромбінового 
часу (ПЧ) (rs=-0,254, р=0,016), частотою 
анембріогенії (rs=-0,229, р=0,031) [12].

Ці показники були цікавими з позиції того, що 
під час здорової вагітності рівень PAI-1 у плазмі по-
чинає поступово підвищуватися протягом ІІ три-
местру вагітності й досягає максимуму на 32–40-й 
тиждень вагітності. Протягом 5–8 тижнів після по-
логів рівень PAI-1 повертається до висхідного. Кон-
центрація PAI-1 у плазмі здорових невагітних жінок 
коливається в межах 55±17 нг/мл, а максимальна 
концентрація PAI-1 протягом останнього триме-
стру вагітності в 3–5 разів вища, ніж у невагітних 
жінок. Ці тимчасові зміни в концентрації PAI-1 під 
час вагітності пояснюються гормональним впли-
вом. Але під час забору крові тематичні жінки були 

Таблиця 1

Рівні інгібітора активатора плазміногену людини 1 у сироватці крові пацієнток тематичних груп (нг/мл)

Група

Статистичні характеристики
Відмінності між 

групами*n min – max М±m 95% ДІ

Усі 89 2,76–192,45 101,52±6,07 89,47–113,57

pF<0,001, p1:2<0,001, 
р1:3<0,001, р2:3=0,003

І 20 2,76–6,32 4,44±0,24 3,93–4,94

ІІ 37 97,85–189,55 121,36±3,71 113,85–128,88

ІІІ 32 62,80–192,45 139,26±4,62 129,83–148,68

Примітка: * – вказано рівні статистичної значущості відмінностей між групами в цілому за ANOVA (pF) і між парами груп (р1:2, р1:3, р2:3) за критерієм Дункана.
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невагітними, термін, що відокремлював втрату ва-
гітності в І триместрі і забір матеріалу для дослі-
дження, становив від 1 до 3 місяців.

Ендотеліальна дисфункція за патологічного 
перебігу вагітності характеризується порушен-
ням секреції вазодилататорів в разі одномомент-
ного посилення продукції вазоконстрикторів, 
підвищенням експресії адгезійних молекул, 
збільшенням тромбогенності стінки судин, під-
вищеною здатністю поглинати модифіковані лі-
піди, підвищеною чутливістю до апоптогенних 
сигналів і загибеллю ендотеліальних клітин.

Помітну роль у патогенезі плацента-асоційова-
них ускладнень за окислення ліпопротеїдів віді-
грає оксидативний стрес, який розвивається на 
ранніх етапах формування плаценти внаслідок 
порушення інвазії трофобласта.

Враховуючи залежність регуляції продукції 
РАІ-1  на рівні транскрипції генотипу PAI‑1 
ліпопротеїном(а) та ХС ЛПНЩ, а також його 
здатність підвищувати продукцію ТГ і знижувати 
рівень ХС ЛПВЩ, оцінено ліпідний профіль 
у жінок тематичних груп (табл. 2).

Гіперхолестеринемію виявили в 7 (35,0%), 
36 (67,9%) і 31 (73,8%) пацієнтки, відповідно по 
групах (pχ2=0,009, з них p1:2=0,011, р1:3=0,003 і 
р2:3=0,532 за χ2). Усі жінки з гіперхолестерине
мією мали умовний ризик в усіх тематичних гру-
пах. Гіпертригліцеридемію відзначили в 1 (5,0%) 
випадку в І групі та в 4 (7,5%) випадках у ІІ групі.

За даними кореляційного аналізу виявили пря-
мий зв’язок між рівнем загального ХС із віком 

обстежуваних жінок (r=0,204, р=0,045) і пізніми 
репродуктивними втратами (12–22  тижні) 
(rs=0,179, р=0,050); зворотний зв’язок відзначили 
між рівнем загального ХС і терміном, у якому ва-
гітність перервалася (rs=-0,194, р=0,037). Рівень 
ТГ прямо корелював із природним шляхом до-
сягнення вагітності (rs=0,226, р=0,015). За ре-
зультатами аналізу показників рівня ХС ЛПВЩ 
виявили зворотний кореляційний зв’язок із тер-
міном вагітності, у  якому вона перервалася 
(rs=-0,183, р=0,049). Аналізуючи показники ХС 
ЛПНЩ, встановили прямі кореляційні зв’язки 
з певними анамнестичними показниками: із ві-
ком обстежуваних пацієнток (r=0,295, р=0,005) 
і пізніми репродуктивними втратами (12–22 тиж-
ні) (rs=0,205, р=0,028). Рівень ХС ЛПДНЩ та-
кож прямо корелював зі старшим за 30 років ві-
ком досліджуваних жінок (rs=0,184, р=0,049) 
і  природним шляхом настання вагітності 
(rs=0,228, р=0,014). Отже, встановлено, що гіпер-
холестеринемія більш характерна для жінок стар-
шого віку, а підвищені рівні ТГ і ХС ЛПДНЩ – 
для вагітних, запліднення яких відбулося 
природним шляхом. При цьому зазначено, що 
підвищені рівні загального ХС, його фракції ХС 
ЛПНЩ на тлі зниження продукції ХС ЛПВЩ 
тісно асоціюються з ризиком пізніх репродуктив-
них втрат.

Дослідження асоціативних зв’язків концентра-
ції РАІ-1 у плазмі крові, поліморфізмів гена РАІ‑1 
і показників ліпідного профілю в тематичних ва-
гітних також підтвердило достовірні кореляції 

Таблиця 2

Характеристика ліпідного обміну в жінок тематичних груп, M±m (95% ДІ)

Показник

Клінічна група
Відмінності між 

групами*
І – поліморфізм 

РАІ-1 (675 5G>5G)
(n=20)

ІІ – поліморфізм 
РАІ-1 (675 5G>4G)

(n=53)

ІІІ – поліморфізм 
РАІ-1 (675 4G>4G)

(n=42)

ХС, ммоль∕л 4,92±0,19
(4,54–5,31)

5,51±0,11
(5,29–5,73)

5,61±0,13
(5,35–5,87)

pF=0,008, p1:2=0,005, 
р1:3=0,002, р2:3=0,638

ТГ, ммоль∕л 0,83±0,09
(0,65–1,01)

1,0±0,07
(0,85–1,14)

0,85±0,05
(0,75–0,94)

pF=0,163, p1:2=0,147, 
р1:3=0,873, р2:3=0,167

ХС ЛПНЩ, ммоль∕л 2,73±0,14
(2,44–3,02)

3,17±0,10
(2,97–3,36)

3,31±0,11
(3,09–3,53)

pF=0,010, p1:2=0,013, 
р1:3=0,002, р2:3=0,404

ХС ЛПДНЩ, ммоль∕л 0,51±0,06
(0,39–0,63)

0,57±0,04
(0,49–0,65)

0,57±0,04
(0,50–0,65)

pF=0,640, p1:2=0,375, 
р1:3=0,362, р2:3=0,972

ХС ЛПВЩ, ммоль∕л 1,64±0,09
(1,45–1,83)

1,65±0,05
(1,55–1,75)

1,72±0,06
(1,60–1,84)

pF=0,609, p1:2=0,880, 
р1:3=0,412, р2:3=0,468

Індекс атерогенності 2,12±0,16
(1,79–2,45)

2,47±0,11
(2,24–2,70)

2,40±0,13
(2,15–2,66)

pF=0,246, p1:2=0,097, 
р1:3=0,156, р2:3=0,735

Примітка: * – вказано рівні статистичної значущості відмінностей між групами в цілому за ANOVA (pF) і між парами груп (р1:2, р1:3, р2:3) за критерієм Дункана.
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між ними. Підвищені рівні ХС і його фракції 
ЛПНЩ прямо корелювали як із високою концен-
трацією РАІ-І (r=0,268, р=0,011  і r=0,289, 
р=0,006) (рис.), так і з поліморфізмами гена РАІ‑1 
(rs=0,217, р=0,020 і rs=0,279, р=0,003).

Отримані за результатами аналізу асоціативні 
зв’язки між анамнестичними даними, типом по-
ліморфізму гена РАІ-1 і показниками ліпідного 
обміну засвідчили, що модифіковані ліпопротеї-
ди, особливо окислені ХС ЛПНЩ і окислені ХС 
ЛПДНЩ, а за достатньої концентрації навіть на-
тивні ЛПНЩ, можуть відігравати роль основно-
го патогенетичного механізму виникнення ендо-
теліальної дисфункції. Додатковий вплив рівнів 
ХС ЛПНЩ на регуляцію рівня РАІ-1 у пацієнток 
із різними поліморфізмами гена РАІ-1 призво-
дить до порушення імплантації, перешкоджає 
повноцінній інвазії трофобласта та процесам нео-
ангіогенезу.

Отже, механізми, що лежать в основі виник-
нення ендотеліальної дисфункції, залежно від 

типу патології й додаткових чинників ризику 
можуть бути різними. Сьогодні слід динамічно 
розглядати і вивчати нетромботичні ефекти 
тромбофілії в патогенезі ранніх і пізніх втрат ва-
гітності.

Висновки

Гіперхолестеринемія передбачає можливість 
формування зон атеросклеротичного пошко-
дження судин кровоносного русла. У розрізі ран-
ніх репродуктивних втрат цей факт є важливим 
у прогнозуванні можливого розвитку ендотелі-
альної дисфункції саме з боку спіральних матко-
вих судин.

Синергійний вплив високих рівнів РАІ-1, ХС 
і його фракцій призводить до виникнення не тіль-
ки ранніх і пізніх втрат вагітності, але може роз-
глядатися як причина ідеопатичного безпліддя та 
невдач екстракорпорального запліднення.

Автори заявляють про відсутність конфлікту 
інтересів.
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