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Анализ данных о фоновом времени начала агглютинации (ВНА) эритроцитов у небеременных, бере-
менных (три триместра), рожениц (I период родов) и женщин с угрозой преждевременных родов (УПР) 
показал, что значения ВНА зависят от этапа репродуктивного процесса и наличия УПР, если индуктором 
агглютинации являются фитогемагглютинины (ФГАг и ФГАф), содержащиеся в солевых экстрактах сухих 
семян гороха посевного (Pisum sativum L.) или фасоли обыкновенной (Phaseolus vulgaris L.). Если ин-
дуктором агглютинации являются сывороточные поликлональные антитела (СПА) или моноклональные 
антитела (МА), то значения фонового ВНАСПА и фонового ВНАМА не выявляют эту зависимость. Судя по 
изменению ВНАСПА, ВНАМА, ВНАФГАг или ВНАФГАф под влиянием биологически активных веществ (БАВ), 
характер ответа эритроцитов на них зависит от этапа репродуктивного процесса и/или наличия УПР. Так, 
при исследовании изменения ВНАСПА, ВНАМА, ВНАФГАг или ВНАФГАф под влиянием адреналина установ-
лено, что при беременности эффективность активации бета-адренорецепторов эритроцитов (повышение 
ВНА под влиянием адреналина) возрастает и сохраняется высокой в родах, а эффективность активации 
альфа-адренорецепторов (снижение ВНА под влиянием адреналина) возрастает лишь перед срочными 
родами и при УПР. Ацетилхолин не влияет на ВНАСПА в I триместре, снижает его во II, повышает в III,  
но снижает в родах и при УПР. Окситоцин повышает ВНАСПА в I триместре, не влияет на него во II и в III 
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триместрах и при УПР, но повышает его у рожениц. Серотонин снижает ВНАМА в I триместре, не влияет  
на него во II, снижает в III и в родах, не влияя при УПР. Дидрогестерон и эстрадиол способны негеномно 
изменять фоновое и БАВ-модулируемое ВНА. В целом показана перспективность исследования агглюти-
набельности эритроцитов для диагностики УПР и оценки вероятности перехода УПР в преждевременные 
роды.

Ключевые слова: функциональное состояние эритроцитов, индикаторы угрозы преждевременных 
родов, агглютинация эритроцитов, беременность, роды.

В части 1 обзора были проанализирова-
ны данные литературы, касающиеся измене-
ния при беременности, в родах и при наличии 
угрозы преждевременных родов (УПР) таких 
свойств, как скорость оседания эритроцитов 
цитратной и гепаринизированной венозной 
крови (СОЭцит и СОЭгеп), а также осмотической 
резистентности эритроцитов к гипотонической 
среде, которую оценивают разными метода-
ми, используя различные показатели (ОРЭβАРМ, 
ОРЭ37, ОРЭДВ, ОРЭДВ45). При этом сообщалось 
о фоновых значениях соответствующих по-
казателей и влиянии на них адренергических 
средств – ацетилхолина (АХ), окситоцина, се-
ротонина, дидрогестерона и эстрадиола. В ча-
сти 2 обзора представлены сведения о фоновой 
[1–7] и БАВ-модулированной [1–9] агглютина-
бельности эритроцитов, показателем которой 
является время начала агглютинации (ВНА). 

Способность эритроцитов к агглютина-
ции (агглютинабельность эритроцитов) 

Оценка агглютинабельности эритроцитов 
широко используется при определении групп 
и Rh-принадлежности крови, а также при диа-
гностике инфекционных заболеваний, однако 
в отношении изменения агглютинабельности 
эритроцитов у женщин, в т. ч. у беременных и 
рожениц, имеются лишь единичные исследо-
вания [10, 11]. В частности, М.Г. Василевский 
[10] установил, что у рожениц с группой кро-
ви А число неагглютинабельных эритроцитов 
(т. е. эритроцитов, которые не агглютинируют, 
несмотря на присутствие в среде цоликлона 
анти-А) составляет 2 % – это меньше, чем у 
беременных в III триместре (6,8 %); для жен-
щин с группой крови В эти значения составили 

соответственно 1,7 и 7,2 %, хотя максимум та-
ких эритроцитов характерен для II триместра 
беременности (соответственно 14,2 и 18,3 %). 
Эти данные автор объяснил изменением уров-
ня сорбирования метаболитов на поверхности 
эритроцитов, т. е. изменением числа оккупи-
рованных метаболитами антигенов. По дан-
ным K. Lange-Konior [11], при срочных родах 
(per vaginum, но не при плановом кесаревом 
сечении) в крови матери выявляется фактор, 
который блокирует способность фитогемаг-
глютинина (ФГА), полученного из сухих семян 
гороха посевного (Pisum sativum L.), индуци-
ровать агглютинацию эритроцитов у женщин 
с группой крови 0. Однако этот фактор не вы-
является при преждевременных родах. Можно 
предположить, что выявленное снижение ско-
рости фоновой агглютинации эритроцитов у 
рожениц [11] является следствием появления в 
крови факторов, тормозящих взаимодействие 
антител с антигенами. В частности, такими 
факторами могут быть глюкокортикоиды, т. к. 
30- или 60-минутная инкубация изогемагглю-
тинирующей сыворотки крови при 37 °С с ги-
дрокортизоном (25 мг/мл) или преднизолоном 
(30 мг/мл) уменьшает способность этой сыво-
ротки индуцировать агглютинацию эритроци-
тов у лиц с группами крови А или В [12]. Так, 
если исходно антитела анти-А и анти-В прояв-
ляли свой эффект при титре 1:16 – 1:32, то по-
сле инкубации с указанными веществами они 
вызывали агглютинацию лишь при титре 1:2 
или 1:4 [12]. Аналогично указанные вещества 
уменьшали способность Rh-антител взаимо-
действовать с Rh-фактором [12]. По мнению 
Е.А. Зотикова и соавторов [12], глюкокортикои-
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ды снижают способность антител связываться 
с соответствующими антигенами, т. е. «маски-
руют» антитела.

Важным методическим аспектом изучения 
агглютинабельности эритроцитов человека 
является вопрос об индукторе агглютинации 
эритроцитов, т. к. применение с этой целью сы-
вороточных поликлональных антител (СПА) 
или моноклональных антител (МА) исключа-
ет из исследования людей с группой крови 0 
или Rh-отрицательных людей. Поэтому после 
ряда работ, в которых в качестве индукторов 
агглютинации использовали СПА [1–4, 7] или 
МА (цоликлоны) [5–9], вследствие чего прихо-
дилось исключать лиц с группой крови 0 или 
с Rh-отрицательной кровью, стало ясно, что 
оптимальный вариант при изучении агглю-
тинабельности эритроцитов – использование 
фитогемагглютининов (ФГА), которые вызыва-
ют агглютинацию эритроцитов независимо от 
их групповой принадлежности и наличия Rh-
фактора, т. е. являются универсальными ин-
дукторами агглютинации. Среди них известен 
ФГА, полученный из сухих семян гороха по-
севного (Pisum sativum L.), – ФГАг [11, 13, 14], 
а также ФГА из семян фасоли обыкновенной 
(Phaseolus vulgaris L.) – ФГАф [13, 15–17]. Их 
мы использовали при оценке фоновой и моду-
лированной БАВ-агглютинабельности эритро-
цитов [6, 8, 18]. 

Следует отметить еще один методический 
аспект, касающийся количественного показа-
теля, отражающего агглютинабельность эри-
троцитов. Обычно для этих целей использу-
ют титр разведения индуктора агглютинации, 
например в работе Е.А. Зотикова и соавторов 
[12]. Мы предложили оценивать агглютина-
бельность эритроцитов по скорости агглюти-
нации, фиксируя для этих целей ВНА, т. е. про-
межуток времени от момента взаимодействия 
индуктора агглютинации с эритроцитами до 
появления первых агглютинатов [1–9, 19–23]. 
Анализ этих работ представлен ниже.

Фоновая агглютинация эритроцитов 
венозной крови с учетом вида индуктора аг-
глютинации. В нашей лаборатории было ис-

следовано ВНА эритроцитов у небеременных, 
беременных, рожениц (латентная фаза I пери-
ода родов) и женщин с УПР при отсутствии в 
среде биологически активных веществ (БАВ), 
т. е. фоновое ВНА. При этом в качестве индук-
тора агглютинации использовали изогемагглю-
тинирующую сыворотку крови группы 0, т. е. 
СПА [1–4], либо применяли МА, в частности 
изосероклонТМ анти-D IgM, реже – анти-АВ [5, 
6], либо солевой экстракт семян гороха (ФГАг) 
[6, 18] или семян фасоли (ФГАф) [6]. По понят-
ным причинам, при индукции агглютинации с 
помощью СПА или МА мы вынуждены были 
исключить из исследования лиц с группой кро-
ви 0 или с Rh-отрицательной кровью. Этого, 
однако, не требовалось при индукции агглюти-
нации с помощью ФГАг или ФГАф. 

В этих исследованиях было установлено, 
что фоновые значения ВНА на протяжении 
беременности и в родах, а также при наличии 
УПР не меняются, если индукция агглютина-
ции эритроцитов проводится с помощью СПА 
(анти-А, анти-В) или МА (в частности, анти-D), 
но они изменяются при индукции агглюти-
нации эритроцитов с помощью ФГА. В част-
ности, фоновое ВНА существенно возрастает 
(а значит, снижается скорость агглютинации 
эритроцитов) у рожениц (показано при исполь-
зовании ФГАг и ФГАф) и женщин с УПР (при 
использовании ФГАф). Иначе говоря, характер 
этих изменений, особенно в отношении эритро-
цитов женщин с УПР, зависел от вида индукто-
ра агглютинации. Так, при исследовании эри-
троцитов гепаринизированной венозной крови  
(в каждой группе – по 10 исследуемых) [1, 2]  
(№ 18А в таблице, см. с. 24) фоновое ВНАСПА 
эритроцитов (т. е. ВНА при внесении эритро-
цитов в изогемагглютинирующую сыворотку в 
присутствии раствора Кребса) у небеременных 
женщин в фолликулярную фазу цикла составило 
(медиана) 18 с, в лютеиновую фазу – 15 с (разли-
чия между ними были статистически незначи-
мы), у женщин в I, II и III триместрах беременно- 
сти – соответственно 13, 13 и 12 с (различия 
с небеременными женщинами и между три-
местрами незначимы), а у рожениц (латентная 
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ПОКАЗАТЕЛИ, ОТРАЖАЮЩИЕ ФУНКЦИОНАЛЬНОЕ СОСТОЯНИЕ ЭРИТРОЦИТОВ У ЖЕНЩИН1

Показатель
Беременные (триместры)

Роженицы Женщины с УПР Источ-
никI II III

18А. Фоновое ВНАСПА, с 13,0 13,0 12,0 11 (как 
у беременных) Не иссл. [1–2]

18Б. Фоновое ВНАСПА, с 13,0 13,0 12,0 11 (как 
у беременных)

10 (как 
у беременных 

и рожениц)
[3]

18В. Фоновое ВНАСПА, с 10,0 9,0 10,0 9,5 (как 
у беременных)

8,0 (как 
у беременных 

и рожениц)
[4]

19А. Фоновое ВНАМА, с 16,0 11,5 11,0 11,0 (как 
у беременных)

10,0 (как 
у беременных 

и рожениц)
[5]

19Б. Фоновое ВНАМА, с 17,0 11,0 13,5 14,5 (как 
у беременных)

11,0 (как 
у беременных 

и рожениц)
[6]

19В. Фоновое ВНАМА, с Не иссл. 18,0 Не
иссл.

15,0 (как 
у беременных)

10,5 (как 
у беременных 

и рожениц)
[7]

20. Фоновое ВНАФГАг, с 34,5 73,0
70,0 (выше, 

чем в I 
триместре)

116,5 (выше, чем 
у беременных)

56 (ниже, чем 
у рожениц, и такое 

же, как у беременных)
[6]

21. Фоновое ВНАФГАф, с 18,0 21,5 20,5 35, 0 (выше, чем 
у беременных)

27,5 (ниже, чем 
у рожениц, но выше, 
чем у беременных)

[6]

22А. Влияние адренали-
на (10-10–10-5 г/мл) 
на ВНАСПА

▬
é

(10-10 г/мл)

é

(10-10, 10-8,
10-7, 10-6 г/мл)

ê

(10-10, 10-9, 10-8, 
10-7, 10-6 г/мл)

Не иссл. [1, 2]

22Б. Влияние адренали-
на (10-10–10-5 г/мл) 
на ВНАСПА

▬
é

(10-10 г/мл)

é

(10-10, 10-8,
10-7, 10-6 г/мл)

ê

(10-10, 10-9, 10-8, 
10-7, 10-6 г/мл)

ê

(10-10, 10-9, 10-8, 
10-7, 10-6 г/мл)

[3]

23А. Влияние адренали-
на (10-10–10-5 г/мл) 
на ВНАМА

▬ ▬ ▬ ▬ ▬ [7]

23Б. Влияние адренали-
на (10-10–10-5 г/мл) 
на ВНАМА

é

(10-10, 
10-9 г/мл)

é

(10-10, 10-7, 
10-6 г/мл)

▬ ▬
ê

(10-5 г/мл) [8]

24. Влияние адреналина 
(10-10–10-5 г/мл) 
на ВНАФГАг

é

(10-10, 
10-9 г/мл)

▬ ▬
ê

(10-8 г/мл)
▬ [8]

1Начало таблицы (показатели № 1–17) представлено в части 1 обзора.
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Показатель
Беременные (триместры)

Роженицы Женщины с УПР Источ-
никI II III

25. Влияние адреналина 
(10-10–10-5 г/мл) 
на ВНАФГАф

é

(10-9 г/мл)

é

(10-9, 10-7, 
10-5 г/мл)

é

(10-10, 10-8,
10-7, 10-6 г/мл)

ê

(10-7 г/мл)
ê

(10-6 г/мл) [8]

26. Влияние ацетилхо-
лина (10-10–10-6 г/мл) 
на ВНАСПА

▬
ê

(10-10 г/мл)

é

10-9, 10-7,
10-6 г/мл)

ê

(10-8, 10-7, 10-6 г/мл)
ê

(10-8, 10-7, 10-6 г/мл) [3]

27. Влияние окситоцина 
(10-6–10-2 МЕ/мл) 
на ВНАСПА 

é

(10-3,
10-2 

МЕ/мл)

▬ ▬
é

(10-2 МЕ/мл)
▬ [4]

28. Влияние серотонина 
(10-8–10-4 г/мл) 
на ВНАМА

ê

(10-8,
10-7, 10-6 

г/мл)

▬
ê

(10-7, 10-4 г/мл)
ê

(10-8, 10-7 г/мл)
▬ [5]

29А. Влияние дидроге-
стерона (10-9–10-6 г/мл) 
на ВНАМА 

▬ ▬ ▬
ê

(10-9 г/мл)
▬ [7]

29Б. Влияние дидроге-
стерона (10-9–10-6 г/мл) 
на ВНАМА

▬ ▬ ▬ ▬ Не иссл. [9]

30. Влияние дидроге-
стерона (10-6 г/мл) на 
способность адреналина 
(10-10–10-5 г/мл) изменять 
ВНАМА. 

Не иссл. ▬ ▬

é

(рост 
эффективности    

активации 
альфа1-АР)

é

(рост 
эффективности 

активации 
альфа1-АР)

[7]

31А. Влияние эстрадио-
ла (10-9–10-6 г/мл) 
на ВНАМА

Не иссл. ▬ ▬ ▬ ▬ [7]

31Б. Влияние эстрадио-
ла (10-9–10-6 г/мл) 
на ВНАМА 

▬
é

(10-9 г/мл)
ê

(10-9, 10-8 г/мл)
ê

(10-6 г/мл) Не иссл. [9]

32. Влияние эстрадиола 
(10-6 г/мл) на способ-
ность адреналина 
(10-10–10-5 г/мл) изменять 
ВНАМА

Не иссл. ▬ ▬

é

(рост 
эффективности    

активации 
альфа1-АР)

é

(рост
эффективности    

активации 
альфа1-АР)

[7]

Примечание. Символы é,ê или ▬ означают, что исследуемое вещество соответственно повышает, снижает или 
не влияет на указанный показатель.

Окончание таблицы
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фаза I периода срочных родов) – 11 с, что стати-
стически значимо ниже, чем в группе у небере-
менных, но не отличалось от показателей бере-
менных. Таким образом, при физиологическом 
течении беременности фоновое ВНАСПА эритро-
цитов существенно не меняется, но уменьша-
ется (в сравнении с небеременными) в родах, 
т. е. скорость агглютинации в родах имеет тен-
денцию к росту. 

Эти данные были подтверждены и в дру-
гой нашей работе [3] – при исследовании жен-
щин с УПР. Фоновое ВНАСПА у небеременных 
в фолликулярную и лютеиновую фазы цикла 
(№ 18Б в таблице), а также у беременных (I, 
II и III триместры), рожениц и женщин с УПР 
составило (медиана) соответственно 17, 14, 13, 
13, 12, 11 и 10 с. При этом значения ВНАСПА 
эритроцитов у беременных, рожениц и женщин 
с УПР были статистически ниже, чем у небере-
менных женщин, а различия между показате-
лями беременных, рожениц и женщин с УПР – 
незначимы. Умеренное снижение ВНАСПА, т. е. 
повышение фоновой скорости агглютинации 
эритроцитов, при беременности и в родах было 
объяснено [3] увеличением уровня фибриноге-
на в крови, что установлено многими автора-
ми [24]. Как известно, фибриноген повышает 
способность эритроцитов к спонтанной агрега-
ции [25]. Аналогичные данные были получены 
О.М. Безмельцевой и соавторами [4]: фоновое 
ВНАСПА (медиана) эритроцитов у мужчин со-
ставило 10 с, у небеременных женщин (без уче-
та фазы цикла) – 6 с, у женщин в I, II и III три-
местрах беременности – соответственно 10, 9 и 
10 с, у рожениц – 9,5 с, а у женщин с УПР – 8 с. 
При этом все различия значений ВНА между 
небеременными, беременными, в т. ч. с УПР, 
и роженицами были статистически незначимы 
(№ 18В в таблице). Таким образом, примене-
ние СПА не позволило обнаружить различия 
между беременными (в т. ч. с УПР) и рожени-
цами по фоновому ВНА. 

При использовании в качестве индукторов 
агглютинации эритроцитов МА, в частности 
изосероклонаТМ анти-D, установлено [5–7], что 
и в этом случае фоновое ВНАМА эритроцитов 

у женщин практически не зависит от этапа ре-
продуктивного процесса и наличия УПР. Так, 
по данным О.М. Безмельцевой и соавторов [5], 
фоновое ВНАМА у мужчин (доноров крови) со-
ставило 11 с, у женщин в I, II и III триместрах 
беременности – соответственно 16; 11,5 и 11 с, 
у рожениц – 11 с, а у женщин с УПР – 10 с; 
различия между группами были статистически 
незначимы (№ 19А в таблице). В аналогичных 
исследованиях А.В. Марьиной [6], при индук-
ции агглютинации с помощью изосероклонаТМ 
анти-D фоновое ВНАМА эритроцитов (№ 19Б 
в таблице) у беременных женщин (I, II и III 
триместры), рожениц (латентная фаза I пери-
ода родов) и беременных с УПР (22–31 нед.) 
составило соответственно (медиана) 17; 11; 
13,5; 14,5 и 11 с, а у мужчин – 10 с. При этом 
ВНАМА эритроцитов у женщин было выше, чем 
у мужчин (11–17 с против 10 с), однако у жен-
щин ВНАМА не зависело от срока беременно-
сти, наличия родовой деятельности или УПР, 
т. к. различия между всеми группами женщин 
были статистически незначимы. В исследова-
нии В.И. Циркина и соавторов [7] при индук-
ции агглютинации с помощью изосероклонаТМ 
анти-D фоновое ВНАМА (№ 19В в таблице) 
беременных (II триместр), рожениц (латентная 
фаза I периода родов) и женщин с УПР (24– 
36 нед.) составило соответственно 18; 15 и 10,5 с, 
а у мужчин – 10,5 с. При этом все различия 
между группами были статистически незна-
чимы. Таким образом, применение МА (как и 
применение СПА) в качестве индуктора агглю-
тинации не позволило обнаружить различия 
между роженицами и беременными, в т. ч. при 
наличии у них УПР.

При использовании в качестве индуктора 
агглютинации солевого экстракта гороха по-
севного (Pisum sativum L.) в соотношении 
субстрата и раствора Кребса 1:5 [6] фоновое 
ВНАФГАг эритроцитов у беременных женщин 
(I, II, III триместры), рожениц (латентная фаза 
I периода родов), женщин с УПР (22–31 нед.) 
и мужчин составило соответственно (медиа-
на) 34,5; 73; 70; 116,5; 56 и 47 с (№ 20 в та-
блице). При этом у женщин во всех группах, 
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за исключением беременных в I триместре, 
ВНАФГАг было статистически значимо больше, 
чем у мужчин, а у женщин во II и в III три-
местрах беременности оно было больше, чем 
у женщин в I триместре; у рожениц ВНАФГАг 
было больше, чем у беременных (I, II и III три-
местры), соответственно на 238, 60 и 66 %, а у 
женщин с УПР было таким же, как у беремен-
ных без УПР (II и III триместры), но стати-
стически значимо ниже, чем у рожениц (56 с 
против 116,5 с).

При использовании в качестве индукто-
ра агглютинации солевого экстракта фасоли 
обыкновенной (Phaseolus  vulgaris L.) в соот-
ношении субстрата и раствора Кребса 1:50 [6] 
фоновое ВНАФГАф эритроцитов у беременных 
женщин (I, II и III триместры), рожениц (ла-
тентная фаза I периода родов), женщин с УПР 
и мужчин составило соответственно (медиа-
на) 18,0; 21,5; 20,5; 35,0; 27,5 и 14,0 с (№ 21 
в таблице). При этом ВНАФГАф у женщин в I, 
II и III триместрах не отличалось от ВНАФГАф 
мужчин, а ВНАФГАф у рожениц (35 с) было ста-
тистически значимо выше, чем у женщин во 
II (на 63 %) и в III (на 71 %) триместрах; у 
женщин с УПР ВНАФГАф было статистически 
значимо выше, чем у женщин в III триместре 
(27,5 с против 20,5 с, т. е. на 34 %), но ниже, 
чем у рожениц (27,5 с против 35,0 с). Следу-
ет подчеркнуть, что выявленное в исследова-
ниях А.В. Марьиной [6] повышение ВНАФГАг,  
ВНАФГАф у рожениц и ВНАФГАф у женщин с 
УПР в определенной степени согласуется с 
данными K. Lange-Konior [11] о появлении 
при срочных родах в крови фактора, ингиби-
рующего способность эритроцитов к агглю-
тинации, индуцируемую ФГА из семян гороха 
посевного (Pisum sativum  L.). Не исключено, 
что наличие такого фактора и вызывает повы-
шение ВНА эритроцитов у рожениц и, частич-
но, у женщин с УПР. 

Таким образом, можно констатировать, 
что при беременности, в родах и при УПР аг-
глютинабельность эритроцитов меняется, но 
это изменение выявляется лишь при исполь-
зовании в качестве индукторов агглютинации 

ФГАг и ФГАф и не обнаруживается при ис-
пользовании СПА или МА. В частности, при-
менение ФГА как индукторов агглютинации 
позволило обнаружить повышение фонового 
ВНА: во II и в III триместрах беременности 
по сравнению с I триместром (выявлено для 
ФГАг); у рожениц по сравнению с показате-
лями беременных женщин – на 60–77 % (вы-
явлено для ФГАг) и 60–66 % (для ФГАф); у 
женщин с УПР – на 34 % по сравнению с бе-
ременными без УПР (выявлено для ФГАф). 
Это указывает на возможность определения 
срока предстоящих родов при доношенной 
беременности и риска перехода УПР в пре-
ждевременные роды (ПР) по значению фо-
нового ВНА эритроцитов при использовании 
ФГАф или ФГАг как индукторов агглютина-
ции. При этом мы не исключаем, что в бу-
дущем будет найден такой индуктор агглю-
тинации (из ФГА), который с вероятностью, 
близкой к 1, будет указывать на переход УПР 
в ПР или, наоборот, на то, что перехода УПР 
в ПР не произойдет. 

БАВ-модулированная агглютинация эри-
троцитов венозной крови в зависимости 
от вида индуктора агглютинации. В нашей 
лаборатории был изучен характер изменения 
ВНА эритроцитов у небеременных, беремен-
ных, рожениц и женщин с УПР под влиянием 
адреналина [1–3, 8], ацетилхолина (АХ) [3], 
окситоцина [4], серотонина [5], водораство-
римого гестагена дидрогестерона (дюфастон) 
[7, 9] и водорастворимого эстрадиола валерата 
(прогинова) [7, 9]. При этом в опытах с адре-
налином были применены 4 вида индукторов 
агглютинации: СПА [1–3], МА (анти-D) [6, 7], 
солевые экстракты семян гороха (ФГАг) и фа-
соли (ФГАф) [8]. При исследовании остальных 
веществ в качестве индуктора агглютинации 
эритроцитов женщин использовали СПА [3, 4] 
или МА (анти-D) [5, 7, 9].

Влияние адреналина на ВНАСПА. При ин-
дукции агглютинации эритроцитов гепарини-
зированной венозной крови с помощью СПА 
(анти-А, анти-В) [1–3] у небеременных жен-
щин в фолликулярную фазу цикла адреналин 

Циркин В.И. и др. Фоновые и БАВ-вызванные изменения функционального состояния эритроцитов...



28

в концентрациях 10-10, 10-9, 10-8, 10-7 и 10-6 г/мл 
статистически значимо и дозозависимо снижал 
ВНАСПА эритроцитов до 86–72 % от контроля. 
У женщин в лютеиновую фазу цикла, а также 
в I триместре беременности адреналин ни в 
одной из исследованных концентраций (10-10– 
10-6 г/мл) не влиял на ВНАСПА. В то же время 
во II триместре беременности адреналин в 
концентрации 10-10 г/мл увеличивал ВНАСПА, 
а в концентрациях 10-9, 10-8, 10-7, 10-6 г/мл – не 
изменял ВНАСПА. В III триместре адреналин в 
концентрациях 10-10, 10-8, 10-7 и 10-6 г/мл ста-
тистически значимо увеличивал ВНАСПА, у 
рожениц в концентрациях 10-10, 10-9, 10-8, 10-7 
и 10-6 г/мл – снижал ВНАСПА. Таким образом, 
при неосложненном течении беременности и 
родов характер реакции эритроцитов на адре-
налин, судя по ВНАСПА, изменяется (№ 22А в 
таблице). Вероятнее всего, это связано с тем, 
что при беременности в эритроцитах возрас-
тает эффективность активации бета2-адрено-
рецепторов (бета2-АР), а в родах, наоборот, 
преимущественно возрастает эффективность 
активации альфа1-АР [1–3]. Такое заключе-
ние было сделано по результатам специально 
проведенных серий опытов, в которых изуча-
лось влияние адреналина на ВНА эритроцитов 
мужчин при наличии в среде адреноблокато-
ров [20–22]: установлено, что при активации  
бета2-АР ВНАСПА возрастает, а при активации 
альфа1-АР – снижается. 

Адренореактивность эритроцитов у жен-
щин с УПР была оценена в другой нашей ра-
боте при использовании в качестве индуктора 
агглютинации СПА [3]. У женщин с УПР (в 
III триместре беременности), как и у рожениц, 
адреналин во всех исследуемых концентраци-
ях (10-10–10-6 г/мл) статистически значимо сни-
жал ВНАСПА, в то время как у женщин без УПР  
(III триместр), что отмечалось и выше, адрена-
лин в концентрациях 10-10, 10-8, 10-7 и 10-6 г/мл 
статистически значимо увеличивал ВНАСПА 
(№ 22Б в таблице). Это означает, что при УПР, 
как и при срочных родах, снижается эффектив-
ность активации бета2-АР и возрастает эффек-
тивность активации альфа1-АР. Таким образом, 

наличие этих изменений при УПР указывает на 
процессы, которые при определенных услови-
ях могут привести к переходу УПР в ПР.

Влияние адреналина на ВНАМА. Оценка 
адренореактивности эритроцитов, основанная 
на исследовании влияния адреналина на агглю-
тинацию эритроцитов, индуцируемую МА, в 
частности изосероклономTM анти-D IgM, была 
проведена в двух наших работах [7, 8]. В од-
ной из них [7] (№ 23А в таблице) адреналин  
(10-10–10-5 г/мл) не влиял на ВНАМА у бере-
менных (все триместры), рожениц (латентная 
фаза I периода родов) и женщин с УПР (II три-
местр), но снижал ВНАМА у мужчин – доно-
ров крови (в концентрациях 10-10 и 10-9 г/мл). 
Однако в другом исследовании [8] адреналин 
статистически значимо повышал ВНАМА эри-
троцитов в I триместре (в концентрациях 10-10 и  
10-9 г/мл) и во II триместре (10-10, 10-7 и  
10-6 г/мл), не влиял на ВНАМА эритроцитов в 
III триместре, у рожениц и мужчин, но в кон-
центрации 10-5 г/мл статистически значимо 
снижал ВНАМА у женщин с УПР (№ 23Б в та-
блице). Таким образом, полного совпадения с 
данными, полученными при индукции агглю-
тинации с помощью СПА, в обеих работах с 
использованием МА [7, 8] не получено, хотя их 
результаты, особенно А.В. Марьиной [8], под-
тверждают направленность изменений адрено-
реактивности эритроцитов при беременности, 
в т. ч. при наличии УПР. 

Влияние адреналина на ВНАФГА. Исследова-
ние адренореактивности эритроцитов веноз-
ной гепаринизированной крови в условиях аг-
глютинации эритроцитов, индуцируемой ФГА 
из семян гороха (ФГАг) или фасоли (ФГАф), 
было проведено параллельно с исследованием, 
в котором агглютинацию индуцировали с по-
мощью МА [8]. При индукции агглютинации 
эритроцитов с помощью ФГАг адреналин по-
вышал ВНАФГАг эритроцитов у беременных в  
I триместре (в концентрациях 10-10 и 10-9 г/мл), 
не влиял на ВНАФГАг эритроцитов во II и в  
III триместрах, снижал ВНАФГАг у рожениц  
(10-8 г/мл) и не влиял на ВНАФГАг у женщин с 
УПР (№ 24 в таблице). Таким образом, эти 
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данные отличаются о тех, что выявлены при 
индукции агглютинации с помощью МА. 

При индукции агглютинации эритроцитов 
с помощью ФГАф данные [8] в большей сте-
пени совпадали с изменениями адренореак-
тивности, выявленными при индукции агглю-
тинации с помощью СПА. Действительно, в 
этих опытах (№ 25 в таблице) адреналин по-
вышал ВНАФГАф у беременных в I (в концентра-
ции 10-9 г/мл), во II (10-9, 10-7 и 10-5 г/мл) и в 
III (10-10, 10-8, 10-7 и 10-6 г/мл) триместрах, но 
снижал ВНАФГАф у рожениц (10-7 г/мл) и жен-
щин с УПР (10-6 г/мл). Все это подтверждает 
представление о том, что при беременности в 
эритроцитах (как и в миоцитах матки) повыша-
ется эффективность активации бета2-АР, в то 
время как накануне и во время срочных родов, 
а также при УПР возрастает эффективность 
активации альфа1-АР. В специально проведен-
ной серии опытов с эритроцитами беременных  
(II триместр) женщин при использовании та-
ких адреноблокаторов, как пропранолол, ате-
нолол и ницерголин, было установлено [8], что 
на фоне ФГАф-агглютинации эритроцитов (как 
и при СПА-агглютинации) активация бета2-АР 
повышает ВНАФГАф эритроцитов, в то время как 
активация альфа1-АР снижает ВНАФГАф.

Итак, при использовании в качестве индук-
тора агглютинации ФГА результаты исследова-
ния адренореактивности [8] в целом совпадают 
с теми, что получены при оценке адренореак-
тивности эритроцитов, агглютинация которых 
вызывалась с помощью СПА [1–3] или МА [7, 
8]. Поэтому можно заключить, что при оценке 
адренореактивности эритроцитов применение 
ФГАф в качестве индуктора агглютинации мо-
жет быть полезным для подтверждения нали-
чия УПР, а использование ФГАг дает возмож-
ность оценить вероятность перехода УПР в ПР, 
т. к. при индукции агглютинации с помощью 
ФГАф адреналин снижает ВНАФГАф и у роже-
ниц, и у женщин с УПР, а при индукции агглю-
тинации с помощью ФГАг адреналин снижает 
ВНАФГАг у рожениц, но не влияет на ВНАФГАг 
у женщин с УПР. В будущем, вероятно, будет 
найден такой ФГА, который позволит более 

точно характеризовать изменения адренореак-
тивности эритроцитов, происходящие при бе-
ременности, срочных родах и УПР.

Влияние АХ на ВНАСПА. При изучении ме-
ханизма влияния АХ на ВНА в специальных 
опытах с эритроцитами гепаринизированной 
венозной крови мужчин, агглютинацию ко-
торых вызывали с помощью СПА, показано 
[23], что АХ снижает ВНАСПА интактных эри-
троцитов. Это объясняется активацией М1- и 
М3-холинорецепторов (ХР), т. к. на фоне селек-
тивной блокады этих рецепторов АХ уже не 
снижал ВНАСПА. Более того, в таких условиях 
АХ, наоборот, повышал ВНАСПА. Не исключа-
ется, что повышение обусловлено активацией 
М2-ХР и М4-ХР [23]. При исследовании влия-
ния АХ (10-10–10-6 г/мл) на ВНА у женщин (при 
индукции агглютинации с помощью СПА) 
было показано [3], что у небеременных женщин 
в фолликулярную фазу цикла АХ во всех ис-
следуемых концентрациях статистически зна-
чимо снижает ВНАСПА эритроцитов (вероятно, 
как следствие доминирования эффективности 
активации М1-ХР и М3-ХР), у небеременных 
женщин в лютеиновую фазу цикла и женщин 
в I триместре беременности АХ не влияет на 
ВНАСПА (возможно, вследствие уменьшения 
эффективности активации М1-ХР и М3-ХР). Во 
II триместре АХ снижал ВНАСПА (в концентра-
ции 10-10 г/мл), а в III триместре (в концентра-
циях 10-9, 10-7 и 10-6 г/мл) – наоборот, повышал 
ВНАСПА (возможно, за счет роста эффективно-
сти активации М2-ХР и М4-ХР), однако у роже-
ниц (латентная фаза I периода срочных родов) 
и женщин с УПР (III триместр беременности) 
АХ (10-8, 10-7 и 10-6 г/мл) снижал ВНАСПА, что, 
вероятно, объясняется восстановлением эф-
фективности активации М1-ХР и М3-ХР (№ 26 
в таблице). Таким образом, у женщин с УПР 
АХ не повышает ВНАСПА эритроцитов, как это 
имеет место у женщин без УПР (III триместр), 
а наоборот, как и у рожениц, снижает ВНАСПА. 
Эти данные позволяют говорить о перспектив-
ности оценки М-холинореактивности эритро-
цитов при диагностике УПР по АХ-зависимой 
агглютинации эритроцитов, вызванной СПА.  
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В настоящее время сведения о характере влия-
ния АХ на ВНА эритроцитов беременных и ро-
жающих женщин при индукции агглютинации 
с помощью цоликлонов (МА) или лектинов 
(ФГАг, ФГАф) отсутствуют. Однако в опытах 
с эритроцитами гепаринизированной венозной 
крови небеременных крыс (фаза метаэструса) 
удалось показать [26], что при агглютинации, 
вызываемой ФГАф, АХ повышает ВНАФГАф 
(10-10, 10-9 и 10-7 г/мл) соответственно до 122, 
136 и 120 % от исходного уровня. При этом 
эстрадиола валерат (прогинова, 10-6 г/мл), ак-
тивируя эстрогеновые мембранные рецепторы, 
блокирует данную способность АХ, а дидроге-
стерон (дюфастон, 10-6 г/мл) не влияет на нее. 
Таким образом, полагаем, что для изучения 
М-холинореактивности эритроцитов человека 
методом АХ-зависимой агглютинации будут 
полезны ФГА, в т. ч. ФГА из семян фасоли.

Влияние окситоцина на ВНАСПА. В иссле-
довании О.М. Безмельцевой и соавторов [4]  
(№ 27 в таблице) окситоцин статистически зна-
чимо повышал ВНАСПА (в концентрациях 10-3 
и 10-2 МЕ/мл) у мужчин, а также у женщин в  
I триместре беременности, но не влиял на  
ВНАСПА эритроцитов у женщин во II и в III три-
местрах беременности, в т. ч. при наличии у них 
УПР. В то же время окситоцин повышал ВНАСПА 
у рожениц (в концентрации 10-2 МЕ/мл), но не 
влиял на ВНАСПА у лактирующих женщин. Та-
ким образом, изучение окситоцинореактивно-
сти эритроцитов позволяет использовать этот 
показатель для оценки вероятности перехода 
УПР в ПР. Не исключаем, что для этих целей 
можно использовать ФГАф. Действительно, 
в опытах с эритроцитами гепаринизирован-
ной венозной крови мужчин при индукции 
агглютинации солевым экстрактом фасоли 
(ФГАф) показано [27], что на интактных эри-
троцитах окситоцин статистически значимо 
не влияет на ВНАФГАф, в то время как на фоне 
блокады окситоциновых рецепторов атози-
баном (трактоцилом, 10-6 г/мл) окситоцин в 
концентрации 10-3 МЕ/мл статистически зна-
чимо снижает ВНАФГАф. С одной стороны, эти 
данные подтверждают, что ФГАф можно ис-

пользовать для оценки реакции эритроцитов 
на окситоцин, а с другой – они указывают на 
наличие двух разновидностей окситоциновых 
рецепторов (ОР) в эритроцитах мужчин (и, ве-
роятно, женщин) – атозибанчувствительных 
и атозибаннечувствительных. В условиях ин-
дукции агглютинации с помощью ФГАф акти-
вация атозибанчувствительных ОР повышает  
ВНАФГАф, а активация атозибаннечувствитель-
ных – наоборот, снижает ВНАФГАф. В этих ис-
следованиях также установлено, что водорас-
творимый гестаген дидрогестерон (дюфастон) 
за счет активации мембранных рецепторов про-
гестерона увеличивает эффективность актива-
ции атозибанчувствительных ОР, т. к. на фоне 
дюфастона окситоцин (10-5 МЕ/мл) статистиче-
ски значимо повышает ВНАФГАф эритроцитов у 
мужчин. Таким образом, мы не исключаем воз-
можность применения ФГАф для оценки изме-
нения окситоцинореактивности эритроцитов у 
беременных женщин и рожениц. 

Влияние серотонина на ВНАМА. О.М. Без-
мельцева и соавторы [5] исследовали ВНА эри-
троцитов гепаринизированной венозной крови 
женщин и мужчин, используя в качестве индук-
тора агглютинации МА (изосероклонTM анти-D 
IgM). Они установили (№ 28 в таблице), что 
серотонин статистически значимо снижает 
ВНАМА эритроцитов у женщин в I триместре  
(в концентрациях 10-8, 10-7 и 10-6 г/мл), не влия-
ет на ВНАМА эритроцитов у женщин во II три-
местре и вновь статистически значимо сни-
жает ВНАМА у женщин в III триместре (10-7 и  
10-4 г/мл) и в латентную фазу I периода родов 
(10-8 и 10-7 г/мл), но не влияет на ВНАМА эри-
троцитов у женщин с УПР. У мужчин серото-
нин снижал ВНАМА (10-4 г/мл). Таким образом, 
оценка серотонинореактивности эритроцитов 
позволяет использовать данный показатель (как 
и оценку окситоцинореактивности) для опре-
деления вероятности перехода УПР в ПР. Не 
исключаем, что для этих целей можно исполь-
зовать ФГАф. Однако результаты опытов с эри-
троцитами гепаринизированной венозной кро-
ви мужчин, агглютинацию которых вызывали 
ФГАф, пока не дали убедительного доказатель-
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ства такой перспективы [27]. Действительно, 
эти опыты лишь подтвердили, что эритроциты 
мужчин обладают низкой чувствительностью к 
серотонину, т. к. ни в одной из исследуемых кон-
центраций (10-8–10-4 г/мл) серотонин не вызывал 
статистически значимого изменения ВНАФГАф, а 
дидрогестерон (10-6 г/мл) не изменял реакцию 
эритроцитов на серотонин. 

Влияние дидрогестерона (дюфастон) на 
ВНАМА. Установлено (№ 29А в таблице) [7], 
что водорастворимый гестаген дидрогестерон 
(10-9 –10-6 г/мл) в условиях агглютинации, вы-
зываемой МА (изосероклономTM анти-D IgM), 
не влияет на ВНАМА эритроцитов у мужчин и 
беременных женщин, в т. ч. при УПР, но сни-
жает ВНАМА у рожениц (10-9 г/мл). Это косвен-
но говорит об изменении при срочных родах 
эффективности активации ассоциированных с 
G-белком мембранных рецепторов прогесте-
рона (mPRα, mPRβ, mPRγ), о наличии которых 
сообщается в литературе [28], а также о це-
лесообразности изучения реакции эритроци-
тов на дидрогестерон для оценки вероятности  
перехода УПР в ПР. Однако А.В. Вырво и  
А.В. Марьина [9] при использовании в качестве 
индуктора агглютинации МА (изосероклонаTM 
анти-D IgM) показали (№ 29Б в таблице), что 
дидрогестерон (дюфастон, 10-9–10-6 г/мл) не 
влияет на ВНАМА эритроцитов беременных 
женщин (I, II и III триместры), рожениц и муж-
чин. Иначе говоря, в этой работе не удалось 
выявить статистически значимого снижения 
ВНАМА эритроцитов у рожениц под влияни-
ем дидрогестерона, как это было выявлено  
В.И. Циркиным и соавторами [7].

Влияние эстрадиола валерата (прогино-
ва) на ВНАМА. Показано (№ 31А в таблице) 
[7], что эстрадиола валерат (прогинова, 10-9– 
10-6 г/мл) не влияет на ВНАМА эритроцитов у 
мужчин, беременных женщин, в т. ч. при УПР, 
и у рожениц. Это означает, что активация ас-
социированных с G-белком мембранных ре-
цепторов эстрогенов типа mERα, описанных в 
литературе [29], не изменяет ВНАМА. Однако в 
другой работе нашей лаборатории [9] выявлено  
(№ 31Б в таблице), что эстрадиола валерат 

(прогинова) не влияет на ВНАМА эритроцитов у 
мужчин и беременных женщин (I триместр), но 
повышает ВНАМА во II триместре (10-9 г/мл) и 
снижает ВНАМА в III триместре (10-9, 10-8 г/мл) и 
у рожениц (10-6 г/мл). Таким образом, в этой рабо-
те удалось продемонстрировать, что эритроциты 
беременных женщин содержат мембранные ре-
цепторы эстрогенов типа mERα, активация кото-
рых влияет на агглютинабельность эритроцитов. 

Влияние дидрогестерона (дюфастон) и 
эстрадиола валерата (прогинова) на эффек-
тивность активации АР эритроцитов, опре-
деляемую по ВНАМА. Показано [7], что дидро-
гестерон (дюфастон, 10-6 г/мл) и эстрадиола 
валерат (прогинова, 10-6 г/мл) не влияют на 
способность адреналина изменять ВНАМА у 
беременных женщин (II и III триместры), но 
повышают способность адреналина снижать 
ВНАМА эритроцитов у рожениц и женщин с 
УПР (№ 30 и 32 в таблице). Это указывает на 
то, что дидрогестерон и эстрадиол, активируя 
соответствующие мембранные рецепторы, по-
вышают эффективность активации альфа1-АР. 
В то же время у мужчин оба гормона снижали 
эффективность активации альфа1-АР [7].

Обобщая полученные в нашей лаборатории 
результаты исследования влияния дидрогесте-
рона и эстрадиола валерата на агглютинабель-
ность эритроцитов, в частности на ВНАМА [7, 9], 
отметим их неоднозначность, что указывает на 
необходимость проведения дополнительных ис-
следований. В то же время можно утверждать, 
что изучение эстрогенореактивности эритро-
цитов может быть полезным для диагностики 
УПР, а изучение их прогестеронореактивности 
– для оценки вероятности перехода УПР в ПР. 
Полагаем, что для этих целей можно использо-
вать ФГАф. Однако первые исследования, про-
веденные с эритроцитами гепаринизированной 
венозной крови небеременных (на разных фазах 
цикла) крыс, агглютинацию которых вызывали 
ФГАф, не выявили влияние дидрогестерона и 
эстрадиола валерата на ВНАФГАф эритроцитов 
крыс и на их адренореактивность [30], поэтому 
нужны дополнительные исследования относи-
тельно возможности применения лектинов для 
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оценки эстрогено- и прогестеронореактивности 
эритроцитов. 

В целом представленные данные говорят о 
перспективности применения лектинов, в т. ч. 
ФГАф, для характеристики состояния БАВ-
реактивности эритроцитов, что может быть 
использовано с целью оценки точного срока 
наступления родов при доношенной беремен-
ности и риска перехода УПР в ПР, а также для 
выбора тактики терапии  при УПР.

***
В части 3 обзора будут обобщены данные 

литературы, касающиеся функционального 
состояния эритроцитов у беременных жен-
щин, рожениц и женщин с УПР, а также бу-
дет сделана попытка классифицировать все 
анализируемые 32 показателя с позиций воз-
можности их использования для диагности-
ки УПР и оценки вероятности перехода УПР  
в ПР. 
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BACKGROUND AND BAS-INDUCED CHANGES  
IN ERYTHROCYTE FUNCTIONAL STATE AS INDICATORS  

OF THE THREAT OF PRETERM LABOUR IN WOMEN (Part 2)

Having analysed the data on background erythrocyte agglutination start time (AST) in nonpregnant, 
pregnant (three trimesters), parturient (stage 1 of labour) women and those with threatened preterm labour 
(TPL), we found that AST values depend on the stage of the reproductive process and the existence of 
TPL, provided that agglutination is induced by phytohemagglutinins (PHAp and PHAb) contained in salt 
extracts of dried pea (Pisum sativum L.) or common bean (Phaseolus vulgaris L.) seeds. If agglutination 
is induced by serum polyclonal antibodies (pAbs) or monoclonal antibodies (mAbs), the values ​​of the 
background ASTpAbs and background ASTmAbs do not reveal this relationship. Judging by the changes in 
ASTpAbs, ASTmAbs, ASTPHAp and ASTPHAb under the influence of biologically active substances (BAS), the 
erythrocyte response to them depends on the stage of the reproductive process and/or existence of 
TPL. Thus, during the study of the changes in ASTpAbs, ASTmAbs, ASTPHAp and ASTPHAb under the influence 
of adrenaline it was found that in pregnancy the efficiency of activation of erythrocyte beta-adrenergic 
receptors (AST increase under the influence of adrenaline) grows and remains high during labour, 
while the efficiency of activation of alpha-adrenergic receptors (AST reduction under the influence of 
adrenalin) increases just before term labour and at TPL. Acetylcholine does not affect ASTpAbs in the 1st 
trimester; decreases it in the 2nd trimester, increases it in the 3rd trimester, but reduces it in labour and 
at TPL. Oxytocin increases ASTpAbs in the 1st trimester, does not affect it in the 2nd and 3rd trimesters 
and at TPL, but increases it in parturient women. Serotonin reduces ASTmAbs in the 1st trimester, does 
not affect it in the 2nd trimester, decreases it in the 3rd trimester and in labour, and produces no effect on 
it at TPL. Dydrogesterone and estradiol are able to nongenomically change the background and BAS-
modulated AST. In conclusion, the article shows the prospects of research into erythrocyte agglutinability 
to diagnose TPL and estimate the probability of transition of TPL to preterm labour. 
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