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Проанализированы данные литературы по 32 показателям, отражающим фоновое и вызванное био-
логически активными веществами (БАВ) функциональное состояние эритроцитов крови беременных (все 
триместры), рожениц (латентная фаза I периода родов) и женщин с угрозой преждевременных родов. При 
этом 11 показателей отражают агрегационные и седиментационные свойства эритроцитов (скорость оседа-
ния эритроцитов), 6 – осмотическую резистентность эритроцитов к гипотонической среде, 15 – агглютина-
бельность эритроцитов, определяемую по времени начала их агглютинации. Все показатели рассматрива-
ются с позиции их использования для диагностики угрозы преждевременных родов и оценки вероятности 
ее перехода в преждевременные роды. В части 1 рассмотрены первые две группы показателей. Анализ 
продемонстрировал перспективность исследования фоновой и БАВ-вызванной скорости оседания эритро-
цитов гепаринизированной венозной крови (СОЭгеп). Так, этим методом выявлено, что фоновая СОЭгеп 
становится максимальной при срочных родах или угрозе преждевременных родов. Показаны изменение 
характера ответа СОЭгеп при беременности, в родах и при угрозе преждевременных родов на адреналин, 
ацетилхолин, окситоцин, серотонин, дидрогестерон и эстрадиол, а также способность дидрогестерона мо-
дулировать ответы СОЭгеп на указанные БАВ. Методом СОЭгеп получены доказательства наличия в эритро-
цитах двух популяций окситоциновых рецепторов – атозибанчувствительных (дидрогестерон повышает 
эффективность их активации у женщин с угрозой преждевременных родов) и атозибаннечувствительных. 
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Циркин В.И. и др. Фоновые и бав-вызванные изменения функционального состояния эритроцитов...

Описывается оригинальный метод оценки фоновой и БАВ-вызванной осмотической резистентности эри-
троцитов, основанный на кратковременной (30–120 с) экспозиции эритроцитов в дистиллированной воде, 
содержащей 2,5 мМ СаСl2, а при исследовании ответа эритроцитов на адреналин или ацетилхолин – со-
держащей адренергические или холинергические вещества. Показаны рост фоновой осмотической рези-
стентности эритроцитов при беременности (в т. ч. при угрозе преждевременных родов), достигающий 
максимума в родах, а также повышение эффективности активации бета-адренорецепторов эритроцитов 
при беременности и предродовое повышение эффективности активации альфа-адренорецепторов.

Ключевые слова: функциональное состояние эритроцитов, индикаторы угрозы преждевременных 
родов, скорость оседания эритроцитов, осмотическая резистентность эритроцитов, седимента-
ция и агрегация эритроцитов, беременность, роды.

Преждевременные роды (ПР) – одна из про-
блем современного акушерства, требующая по-
иска оптимальных стратегии и тактики ведения 
женщин с угрозой преждевременных родов 
(УПР) и оценки вероятности перехода УПР в 
ПР. В этом аспекте заслуживают внимание ме-
тоды оценки состояния эритроцитов венозной 
крови матери, т. к. они являются самой много-
численной популяцией клеток крови и, веро-
ятно, могут отражать тончайшие изменения в 
организме матери. Как известно, эритроциты 
в условиях in vitro способны к агрегации, се-
диментации, деформации, сохранению жизне-
способности в гипотонической среде, а также 
к агглютинации, которая рассматривается как 
иммунологическая реакция. Поэтому агглю-
тинация эритроцитов может отражать процесс 
формирования при беременности иммуноло-
гической толерантности матери к полуалло-
генному плоду и индукцию родов как разре-
шение иммунного конфликта между матерью 
и плодом, протекающее по типу воспаления. 
Следовательно, эритроциты могут демонстри-
ровать изменения иммунных процессов, про-
исходящих при беременности и родах, а также 
реактивность клеток организма (в т. ч. миоци-
тов матки) к катехоламинам, ацетилхолину, ок-
ситоцину, серотонину, прогестерону, эстрогену 
и другим биологически активным веществам 
(БАВ). Это может быть важным при диагно-
стике УПР и для оценки вероятности перехо-
да УПР в ПР. Примечательно и то, что оценка 

многих свойств эритроцитов в клинических 
условиях относительно несложна. В обзоре мы 
попытались провести анализ данных литерату-
ры [1–28], часть из которых [1, 3–10, 15, 18–28] 
получены в нашей лаборатории. Они касаются 
фоновых и БАВ-вызванных изменений функ-
ционального состояния эритроцитов у женщин 
при неосложненном течении беременности и 
родов, а также при наличии УПР. В части 1 об-
зора анализируются данные литературы, каса-
ющиеся фоновых и вызванных скорости оседа-
ния эритроцитов (СОЭ) [1–7] и осмотической 
резистентности эритроцитов (ОРЭ) к гипото-
нической среде [8–19], в части 2 – данные ли-
тературы, касающееся фоновой и вызванной 
способности эритроцитов к агглютинации, 
одним из показателей которой служит вре-
мя начала агглютинации [20–28], а в части 3 
дается классификация всех анализируемых 
показателей функционального состояния эри-
троцитов с позиций их информативности для 
диагностики УПР и оценки вероятности пере-
хода УПР в ПР. 

Скорость оседания эритроцитов (СОЭ)
Фоновая СОЭ цитратной венозной крови 

(СОЭцит). Хорошо известно, что при беремен-
ности определяемая в присутствии цитрата на-
трия СОЭцит постепенно возрастает, достигая 
максимальных значений в конце III триместра. 
У рожениц СОЭцит ниже, чем у беременных в 
III триместре, а у женщин с УПР она ниже, чем 
у женщин без УПР [1, 2]. Так, показано (№ 1 
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в таблице), что СОЭцит (среднее арифметиче-
ское) на 24–27-й, 28–32-й и 32–36-й неделях 
беременности составляет соответственно 31, 
36 и 52 мм/ч, а у женщин с УПР – 40, 38 и  
38 мм/ч [2]. 

Фоновая СОЭ гепаринизированной веноз-
ной крови (СОЭгеп). Показано (№ 2 в таблице), 
что с увеличением срока беременности СОЭгеп 
возрастает, но достигает максимума не в III 
триместре, а в родах [3–5], при этом у жен-

щин с УПР она не ниже, чем у беременных 
без УПР [3, 5], а даже выше [4]. Так, по нашим 
данным [5], СОЭгеп (медиана) в 7–12, 13–24 и 
25–36 нед. составляет соответственно 18, 25 
и 44 мм/ч, у рожениц (I период) – 52 мм/ч, а 
при УПР (24–36 нед.) – 56 мм/ч. При этом 
у женщин с УПР и у рожениц СОЭгеп выше  
(р < 0,05), чем у беременных без УПР. Таким 
образом, при исследовании эритроцитов гепа-
ринизированной крови, т. е. при наличии в сре-

ПОКАЗАТЕЛИ, ОТРАЖАЮЩИЕ ФУНКЦИОНАЛЬНОЕ СОСТОЯНИЕ ЭРИТРОЦИТОВ у ЖЕНЩИН

Показатель
Беременные 
(триместры) Роженицы Женщины 

с УПР
Источ-

ник
I II III

1. Фоновая CОЭ цитратной 
крови (СОЭцит) 

Максимум в III триместре Ниже, чем у
беременных 

Ниже, чем у 
беременных [1, 2]  

2. Фоновая СОЭ гепаринизиро-
ванной крови (СОЭгеп)

Постепенно возрастает, максимум – в родах Выше, чем у 
беременных [3–5]

3. Влияние адренергических 
веществ на СОЭцит

ê ê ê

ê

(но  в меньшей 
степени, чем у 
беременных) 

ê

(но  в меньшей 
степени, чем у 
беременных)

[1, 2]

4. Влияние адреналина 
(10-6г/мл) на СОЭгеп 

▬ ▬ ▬ ▬ ▬ [3, 5]

5. Влияние ацетилхолина 
(10-6 г/мл) на CОЭгеп

ê ▬ ▬ é ▬ [3, 6] 

6. Влияние окситоцина 
(10-6 МЕ/мл) на СОЭгеп

ê ê ê ê ê [3, 6]

7. Влияние окситоцина 
(10-2 МЕ/мл) на СОЭгеп

▬ ▬ ▬ ê ▬ [3, 6]

8. Влияние дидрогестерона 
(10-6 г/мл) на эффективность 
активации атозибанчувстви-
тельных ОР (по СОЭгеп)

▬
Нe

иссл.
▬

Нe
иссл.

é

(т. е. повышает 
способность 
окситоцина 

(10-6–10-3 МЕ/мл) 
снижать СОЭ)  

[7]

9. Влияние дидрогестерона 
(10-9–10-6 г/мл) на СОЭгеп 

▬
é 

(10-9 
г/мл) 

▬ ▬
 ê 

(10-8, 10-9 г/мл) [4, 6]

10. Влияние эстрадиола валера-
та (10-9–10-6 г/мл) на СОЭгеп

▬ ▬
ê

 (10-6 г/мл) 
ê

(10-9, 10-6 г/мл)
ê 

(10-8–10-6 г/мл) [4, 6]
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де свободных ионов Са2+, вместо предродового 
снижения СОЭцит и снижения СОЭцит при УПР 
выявлено повышение СОЭгеп при этих состоя-
ниях [3–5]. Это подтверждает представление 
о том, что срочные роды и ПР индуцируются 
воспалительным процессом [29, 30].

Влияние адреналина на СОЭцит. Адреналин 
(№ 3 в таблице), как и бета-адреномиметик ги-
нипрал, снижает СОЭцит венозной крови бере-
менных женщин и рожениц [1, 2]. Это объясня-
ется активацией всех видов адренорецепторов 
(АР), в т. ч. альфа- и бета-АР [1, 2, 5]. Степень 
снижения СОЭцит тем меньше, чем выше кон-

центрация адреналина, а у рожениц и женщин 
с УПР она меньше (р < 0,05), чем у беремен-
ных без УПР [1, 2]. Так, у женщин с УПР на 
24–27-й, 28–32-й и 33–36-й неделях беремен-
ности адреналин (10-11 г/мл) снижал СОЭцит со-
ответственно до 91,7; 88,1 и 85,2 % от исходно-
го уровня, а у женщин без УПР – до 76,7; 73,0 
и 56,1% [2].

Влияние адреналина на СОЭгеп. У беремен-
ных женщин, рожениц и женщин с УПР СОЭгеп 
венозной крови не изменялась под влиянием 
адреналина (10-6 г/мл; № 4 в таблице) [3, 5]. 
Не исключено, что такой результат обусловлен 

Показатель
Беременные 
(триместры) Роженицы Женщины 

с УПР
Источ-

ник
I II III

11. Фоновая ОРЭДВ 
(показатель Т50, с) 69,0 77,0 84,4 85,3 (как 

у беременных) 
83,9 (как 

у беременных) [8–10]

12. ОРЭβ-АРМ 
(ОРЭ на фоне пропранолола) Не иссл. Не иссл.

20–90 усл. ед. [12] или 
(23,3±3,1) усл. ед. [13]; 

при беременности и в родах 
не меняется [13]

Не иссл. [12–13] 

13. Влияние пропранолола 
(10-8–10-5 г/мл) на ОРЭ37

 é 
(как у небеременных)  Не иссл. 

é 
(меньше, чем 

у беременных) 
[15]

14. Влияние адреналина 
(10-10–10-6 г/мл) на ОРЭ37

é 
(как у небеременных) Не иссл.

é 
(меньше, чем 

у беременных) 
[15]

15. Влияние адреналина 
(10-10–10-5 г/мл) или гинипрала 
(10-10–10-5 г/мл) на ОРЭ37

ê Не иссл.

ê 
(меньше, чем 

у беременных; 
усиливается 

милдронатом) 

[17]

16. Влияние адреналина 
(10-10–10-6 г/мл) на ОРЭДВ45

ê

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

г/мл)

ê

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

г/мл)

ê

(10-9 г/мл)

ê

10-7, 10-6 г/мл
(как у бере-

менных)

▬
(эффект ниже, чем 

у беременных) 
[9, 10, 18]

17. Влияние ацетилхолина 
(10-10–10-5) на ОРЭДВ45

▬ ▬ ▬ ▬ Не иссл. [19]

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

Окончание таблицы
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использованием адреналина в высокой концен-
трации.

Влияние ацетилхолина (10-6 г/мл) на СОЭгеп. 
Установлено [3, 6], что СОЭгеп в присутствии 
ацетилхолина (АХ, 10-6 г/мл; № 5 в таблице) 
у беременных (I, II и III триместры), рожениц 
и женщин с УПР составляет соответственно 
(медиана) 47,5*; 79,5; 93,0; 113,0* и 111,0 % 
от контроля (* – различие с контролем стати-
стически значимо, по критерию Уилкоксона, 
р < 0,05). Это означает, что в I триместре бе-
ременности эритроциты чувствительны к АХ, 
во II и III триместрах – рефрактерны, а в родах 
восстанавливают чувствительность к АХ, но 
при этом направленность влияния иная: если в  
I триместре АХ снижает СОЭгеп, то в родах – 
повышает. При этом реакция эритроцитов на 
АХ у женщин с УПР такая же, как у женщин 
без УПР.

Влияние окситоцина на СОЭгеп. При оценке 
влияния окситоцина (10-6–10-2 МЕ/мл) на СОЭгеп 
беременных (I, II и III триместры), рожениц (I пе- 
риод родов) и женщин с УПР установлен (№ 6– 
8 в таблице) необычный феномен [3, 6]: низкие 
концентрации окситоцина (10-6 и 10-5 МЕ/мл) ста-
тистически значимо снижали СОЭгеп во всех 
исследованных группах, в частности в концен-
трации 10-6 МЕ/мл соответственно до 8*, 27*, 
24*, 14* и 16* % от контроля, а в концентрации 
10-5 МЕ/мл – соответственно до 12*, 31*, 87, 
24* и 45* % от контроля (т. е. лишь у женщин 
в III триместре это снижение было статистиче-
ски незначимо). В концентрациях 10-4 МЕ/мл и 
10-2 МЕ/мл окситоцин ни в одной из 5 групп не 
изменял СОЭгеп, а в концентрации 10-3 МЕ/мл 
статистически значимо снижал СОЭгеп у роже-
ниц (до 81* %), при этом не влияя на СОЭгеп 
в остальных группах, в т. ч. у женщин с УПР. 
Эти данные позволяют говорить о наличии в 
эритроцитах беременных женщин и рожениц 
как минимум двух популяций окситоциновых 
рецепторов (ОР). Одна популяция ОР прояв-
ляет высокую чувствительность к окситоци-
ну. По-видимому, ее экспрессия в эритроцитах 
(или эффективность ее активации) не меняется 

при беременности, в родах и при УПР. Вто-
рая популяция ОР обладает более низкой чув-
ствительностью к окситоцину, а ее экспрессия 
отсутствует у беременных женщин, в т. ч. у 
женщин с УПР, но выражена у рожениц. Поз-
же было подтверждено [7], что у женщин с не-
осложненным течением беременности (II три- 
местр) окситоцин в низкой концентрации  
(10-7 МЕ/мл) статистически значимо снижа-
ет СОЭгеп (до 73* % от исходного уровня), а в 
остальных концентрациях (10-6–10-3 МЕ/мл) не 
влияет на нее. На фоне блокады ОР атозиба-
ном (трактоцилом,10-6 г/мл) окситоцин в кон-
центрации 10-7 МЕ/мл уже не снижал СОЭгеп, 
а в концентрациях10-6, 10-5, 10-4 и 10-3 МЕ/мл 
статистически значимо повышал ее соответ-
ственно (медиана) до 130*, 110*, 137* и 138* % 
от контроля. Эти данные позволили говорить 
о наличии в эритроцитах двух видов ОР: ато-
зибанчувствительных, при активации которых 
СОЭгеп снижается, и атозибаннечувствитель-
ных, при активации которых СОЭгеп возрастает. 
В этой же работе [7] при исследовании гепари-
низированной крови у 10 беременных женщин 
(I и III триместры неосложненной беременно-
сти) и 11 женщин с УПР (22–35 нед.) установ-
лено, что исходно окситоцин (10-7–10-3 МЕ/мл) 
не влияет на СОЭгеп эритроцитов женщин без 
УПР, но снижает СОЭгеп у женщин с УПР в 
концентрации 10-6 МЕ/мл. Водорастворимый 
гестаген дидрогестерон (дюфастон) в концен-
трации 10-6 г/мл не влиял на фоновую СОЭгеп 
и реакцию эритроцитов на окситоцин (10-7– 
10-3 МЕ/мл) у женщин без УПР. Однако у жен-
щин с УПР дидрогестерон не изменял фоновую 
СОЭгеп, но существенно повышал способность 
окситоцина снижать СОЭгеп: в концентрациях 
10-7, 10-6, 10-5, 10-4 и 10-3 МЕ/мл окситоцин сни-
жал СОЭгеп соответственно (медиана) до 22*, 
22*, 37*, 18* и 58* % от исходного уровня. Это 
означает, что дидрогестерон, вероятно, за счет 
активации мембранных рецепторов прогесте-
рона (mPRα, mPRβ и mPRγ), наличие которых 
доказано многими авторами [31], повышает 
эффективность активации ОР, в частности ато-
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зибанчувствительных. Подчеркнем, что этот 
эффект дидрогестерон вызывает лишь у эри-
троцитов женщин с УПР и не влияет на эф-
фективность активации ОР у женщин без УПР. 
Следовательно, изучение влияния окситоцина 
и особенно смеси окситоцина с дидрогестеро-
ном на СОЭгеп может быть использовано для 
диагностики УПР. 

Влияние дидрогестерона на СОЭгеп. Показа-
но (№ 9 в таблице), что водорастворимый ге-
стаген дидрогестерон (дюфастон, 10-9–10-6 г/мл) 
не влияет на СОЭгеп венозной крови у женщин 
в I и III триместрах и рожениц, но повышает 
СОЭгеп (10-9 г/мл) у женщин во II триместре (до 
116* % от контроля) и снижает ее у женщин с 
УПР (10-9 и 10-8 г/мл – соответственно до 64* и 
59* % от контроля) [4, 6]. Косвенно эти данные 
говорят о наличии в эритроцитах беременных 
женщин и женщин с УПР мембранных рецеп-
торов прогестерона (в частности, таких изо-
форм, как mPRα, mPRβ, mPRγ и mPRS), а также 
позволяют предположить, что соотношение 
изоформ этих рецепторов при беременности 
меняется, в т. ч. при УПР. Вместе с указанны-
ми выше сведениями о том, что при УПР про-
гестерон повышает эффективность активации 
атозибанчувствительных ОР эритроцитов [7], 
эти данные косвенно указывают на то, что 
благодаря воздействию прогестерона на его 
ядерные рецепторы в миоцитах матки он мо-
жет изменять соотношение отдельных изоформ 
мембранных рецепторов прогестерона (mPRα,, 
mPRβ., mPRγ и mPRS) в этих клетках (отраже-
нием чего является изменение соотношений 
указанных изоформ и в эритроцитах). Все это 
может способствовать формированию УПР. 

Влияние эстрадиола валерата на СОЭгеп. 
Водорастворимый эстрадиола валерат (про-
гинова) в концентрациях 10-9–10-6 г/мл (№ 10 
в таблице) не влияет на СОЭгеп у женщин в I 
и во II триместрах беременности, но снижает 
СОЭгеп у женщин в III триместре (10-6 г/ мл – 
до 85* % от контроля), рожениц (10-9 г/мл и 
10-6 г/мл – соответственно до 37* и 85* %) и 
женщин с УПР (10-8, 10-7 и 10-6 г/мл – соответ-

ственно до 54*, 72* и 69* %) [4, 6]. Эти данные 
подтверждают представление о наличии в эри-
троцитах мембранных рецепторов эстрогенов 
типа mERα [32] и позволяют предположить, 
что в миоцитах матки перед родами возрастает 
экспрессия mERα; эта ситуация сохраняется в 
родах и наблюдается при УПР. 

В заключение подчеркнем, что оценка СОЭгеп 
(а не СОЭцит) венозной крови позволяет оцени-
вать эффективность активации многих эритро-
цитарных мембранных рецепторов, ассоции-
рованных с G-белком, т. к. ионы Са2+ являются 
необходимым участником передачи сигнала от 
G-белка к внутриэритроцитарным эффекторам.

Осмотическая резистентность эритроци-
тов (ОРЭ) к гипотонической среде

Фоновая ОРЭ. В связи с отсутствием обще-
принятого метода оценки ОРЭ, в частности 
по отношению к гипотоническим средам, мы 
предложили метод оценки фоновой ОРЭДВ [8–
10], основанный на учете числа негемолизиро-
ванных эритроцитов (в процентах от исходного 
уровня) при их 30-, 45-, 60-, 90- и 120-секунд-
ной экспозиции в дистиллированной воде (ДВ), 
содержащей 2,5 мМ СаCl2. Одновременно было 
предложено количественно оценивать ОРЭДВ 
при помощи показателя Т50, т. е. длительности 
экспозиции эритроцитов (в секундах) в указан-
ных условиях, при которой разрушаются 50 % 
из них [8–10]. С помощью этого метода выяв-
лено (№ 11 в таблице), что фоновая ОРЭДВ при 
беременности возрастает, достигая максимума 
в латентную фазу I периода родов. Так, значе-
ния показателя Т50 у небеременных женщин со-
ставили (M±m): в фолликулярную фазу цикла 
(58,7±2,9) с, в лютеиновую фазу – (63,6±3,0) с 
(рф-л > 0,1). Оба этих значения были ниже, чем 
у мужчин ((87,7±8,3) с; рф,л-м < 0,05). У женщин 
в I, II и III триместрах беременности значе-
ния Т50 составили соответственно (69,0±6,8), 
(77,0±8,7) и (84,4±8,1) с, в латентную фазу I пе-
риода родов – (85,3±6,1) с, а у женщин с УПР 
(21–36 нед.) – (83,9±7,5) с. При этом различия 
между беременными (III триместр), роженица-
ми и женщинами с УПР по значениям Т50 были 
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статистически незначимы. Это говорит о том, 
что прогностическая ценность показателя Т50 
для оценки срока предстоящих родов или ве-
роятности перехода УПР в ПР оказалась невы-
сокой. Однако, как будет показано ниже, этот 
метод может быть информативным при оценке 
ответа эритроцитов на воздействие БАВ.

Влияние адренергических средств на ОРЭ. 
Существуют разные методические подходы к 
изучению влияния адренергических средств на 
ОРЭ (№ 12–16 в таблице). Один из них заклю-
чается в фотоколориметрическом определении 
(по методу A. Parpart et al. [14] в модификации 
Л.И. Идельсона [16]) изменения степени гемо-
лиза эритроцитов при их 30-минутной экспо-
зиции в 0,42 %-м растворе NaCl при 20 °С в 
присутствии пропранолола. В основу метода 
положено представление о том, что блокатор 
бета1-АР и бета2-АР пропранолол повышает 
ОРЭ к гипотонической среде, т. е. увеличи-
вает жизнеспособность эритроцитов, и этот 
эффект тем выраженнее, чем выше эффектив-
ность активации бета-АР эритроцитов [11]. 
Мерой способности пропранолола повышать 
ОРЭ является так называемый (по Р.И. Стрюк 
и И.Г. Длусской [11]) показатель бета-адре-
нореактивности мембран (β-АРМ). Величина 
β-АРМ численно равна проценту гемолизиро-
ванных эритроцитов. Чем выше чувствитель-
ность эритроцитов к пропранололу, тем мень-
ше значения β-АРМ, т. е. тем меньше процент 
гемолизированных эритроцитов. У мужчин 
β-АРМ составляет 2–20 условных единиц  
(усл. ед.) [11], т. е. в присутствии пропраноло-
ла (№ 12 в таблице) в гипотонической среде  
(0,42 %-й раствор NaCl) разрушается не более 
2–20 % эритроцитов. При стрессе у мужчин 
β-АРМ возрастает как минимум до 40 усл. ед. 
[11], т. е. число эритроцитов, подвергнутых 
гемолизу в гипотонической среде, увеличи-
вается до 40 %, несмотря на наличие в ней 
пропранолола. По данным Л.В. Адамян и со-
авторов [12], β-АРМ эритроцитов женщин в 
конце доношенной беременности очень вы-
сокая и имеет большие индивидуальные коле-

бания (от 20 до 90 усл. ед.), что объясняется 
снижением чувствительности эритроцитов к 
пропранололу (как к фактору, повышающему 
ОРЭ) вследствие уменьшения числа бета-АР 
в эритроцитах под влиянием хронического 
стресса, каким, по мнению данных авторов, 
является беременность. Поэтому нормой для 
беременных женщин Л.В. Адамян и соавторы 
считают β-АРМ, равную 65–80 усл. ед. (№ 12 
в таблице). Однако по данным Л.Ю. Стасело-
вич и соавторов [13], у женщин с неосложнен-
ным течением беременности и родов β-АРМ 
составляет (23,3±3,1) усл. ед. Сведений о ве-
личине β-АРМ у женщин с УПР в литературе 
мы не нашли. 

Модификацией метода Р.И. Стрюк и  
И.Г. Длусской [11] является метод, раз-
работанный нами [15] и использованный  
И.С. Николаевой и соавторами [17]. Оценка 
ОРЭ37 также проводится фотоколориметри-
ческим способом A. Parpart еt al. [14] в моди-
фикации Л.И. Идельсона (1974) [16]: опреде-
ляется процент эритроцитов, подвергнутых 
гемолизу при 30-минутной экспозиции при 
37 °С в гипотонической среде (0,40 %-й рас-
твор NaCl) в присутствии пропранолола или 
других адренергических средств. Таким 
образом, отличие от метода Р.И. Стрюк и  
И.Г. Длусской [11] заключается в температур-
ном режиме (37 °С вместо 20 °С) и арсенале 
адренергических средств. Этим методом по-
казано [15], что и пропранолол, и адреналин 
(№ 13–14 в таблице) уменьшают процент гемо-
лизированных эритроцитов, судя по снижению 
степени гемолиза, т. е. повышают ОРЭ37. Это 
характерно для эритроцитов небеременных и 
беременных женщин, в т. ч. женщин с УПР. 
При этом установлено, что степень повышения 
ОРЭ37 под влиянием пропранолола или адрена-
лина у беременных была такой же, как и у не-
беременных, а у женщин с УПР она была ниже, 
чем у женщин без УПР. Авторы [15] заключили, 
что при неосложненном течении беременности 
эффективность активации бета2-АР эритроци-
тов не меняется, а эффективность активации 
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альфа-АР снижается; при этом у женщин с 
УПР эффективность активации бета-АР ниже, 
чем у женщин без УПР. Однако И.С. Николаева 
и соавторы [17] этим же методом установили, 
что при активации бета2-АР адреналином или 
гексопреналином (гинипралом) в концентраци-
ях от 10-10 до 10-5 г/мл ОРЭ37 не возрастает, а, 
наоборот, снижается, а при активации альфа-
АР – возрастает; при неосложненном течении 
беременности адреналин и гинипрал снижают 
ОРЭ37 (№ 15 в таблице). Эти данные подтверж-
дают представление о доминировании в эри-
троцитах беременных женщин (и, вероятно, в 
миоцитах матки) популяции бета2-АР. Они так-
же показали [17], что способность адреналина 
и гинипрала снижать ОРЭ37 усиливается мил-
дронатом (триметилгидрозиния пропионатом), 
или мельдонием, который рассматривается 
нами [5, 6, 33] в качестве аналога эндогенного 
сенсибилизатора бета-АР (ЭСБАР). У женщин 
с УПР способность адреналина и гинипрала 
снижать ОРЭ оказалась ниже, чем у женщин 
без УПР. Это расценивается как следствие бо-
лее низкой эффективности активации бета2-АР  
при УПР. Очевидно, что  ее можно повысить 
(как и у женщин без УПР) милдронатом. Кос-
венно результаты исследования [17] указывают 
на перспективность использования аналогов 
ЭСБАР при терапии УПР (при условии офи-
циального разрешения их применения в аку-
шерстве). Отметим, что, по данным И.С. Ни- 
колаевой [34], эффективная доза гинипрала при 
лечении женщин с УПР может быть снижена 
в два раза, если одновременно с ним болюсно 
вводить милдронат в дозе 5 мг.

Третьим вариантом оценки влияния адрена-
лина и других БАВ на ОРЭ является предло-
женный нами метод оценки ОРЭДВ45 [9, 10, 18]. 
Он основан на подсчете (например, в счетной 
камере Бюркера) числа негемолизированных 
эритроцитов (ЧНЭ) капиллярной или венозной 
крови после их 45-секундной экспозиции при 
20 °С в ДВ с 2,5 мМ СаСl2,  в т. ч. при отсут-
ствии в среде адренергических средств (экс-
позиционный контроль – ЭК45), либо в присут-

ствии адреналина (опыт-1), либо адреналина 
совместно с атенололом и ницерголином, т. е.  
в условиях блокады бета1-АР и альфа-АР  
(опыт-2). В специальных опытах с эритроцита-
ми капиллярной крови небеременных женщин 
было показано [9, 10], что при селективной ак-
тивации бета2-АР, т. е. при действии адреналина 
на фоне блокады альфа-АР и бета1-АР, значение 
ОРЭДВ45 снижается, т. е. уменьшается процент 
негемолизированных (устойчивых к гипото-
нии) эритроцитов, а при активации альфа1-
АР (на фоне блокады бета1-АР и бета2-АР 
пропранололом) значение ОРЭДВ45 возрастает.  
В условиях блокады бета1-АР и альфа-АР 
(опыт-2) было установлено (№ 16 в таблице), 
что у женщин в фолликулярую фазу цикла адре-
налин (10-10, 10-9 и 10-8 г/мл) снижает ОРЭДВ45 
соответственно до 84*, 87* и 88* % от ЭК45, а в 
лютеиновую фазу – не влияет на ОРЭДВ45. Адре-
налин снижает ОРЭДВ45 у беременных женщин, 
в т. ч. в I триместре (в концентрациях 10-10, 10-8 
и 10-7 г/мл – соответственно до 82*, 85* и 83* % 
от ЭК45), во II триместре (10-10, 10-8 и 10-7 г/мл 
– соответственно до 78*, 85* и 88* % от ЭК45) 
и в III триместре (10-9 г/мл – до 85* %), а также 
у рожениц (10-7 и 10-6 г/мл – соответственно до 
89* и 87* % от ЭК45), но не влияет на ОРЭДВ45 у 
женщин с УПР. Эти данные, с учетом характера 
влияния адреналина на ОРЭДВ45 при наличии в 
среде атенолола и ницерголина, позволили за-
ключить, что у женщин эффективность акти-
вации бета2-АР эритроцитов возрастает уже в  
I триместре беременности и сохраняется на 
этом уровне во II и III триместрах беременности 
и в родах, а эффективность активации альфа-АР 
сохраняется на низком уровне на протяжении 
почти всей беременности, но существенно по-
вышается к ее концу (III триместр) и сохраня-
ется высокой в родах. При УПР эффективность 
активации бета2-АР ниже, а эффективность ак-
тивации альфа-АР и бета1-АР, наоборот, выше, 
чем у женщин без УПР.

Таким образом, все варианты методов ис-
следования ОРЭ, несмотря на различную ин-
терпретацию эффекта активации бета2-АР, а 
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именно повышение ОРЭ, по мнению одних 
[11–13, 15], или снижение ОРЭ при активации 
бета2-АР, по мнению других [9, 10, 17, 18], ука-
зывают на то, что при беременности эффектив-
ность активации бета2-АР эритроцитов воз-
растает, а перед родами она либо сохраняется 
такой же высокой, либо снижается, но одновре-
менно перед родами возрастает эффективность 
активации альфа-АР. При УПР эффективность 
активации: бета2-АР – снижена, альфа-АР – по-
вышена [9, 10, 15, 17, 18]. Все это свидетельству-
ет о том, что определение адреналин-зависимой 
ОРЭДВ45 может быть использовано для диагно-
стики УПР и оценки вероятности перехода УПР 
в ПР. Очевидно, что применение современных 
методов подсчета эритроцитов позволит более 
широко использовать в клинических исследова-
ниях предложенный нами метод. 

Влияние ацетилхолина на ОРЭДВ45. В опы-
тах с эритроцитами мужчин показано [19], что 
при 45-секундной экспозиции эритроцитов в 
ДВ, содержащей 2,5 мМ СаCl2, ацетилхолин 
(АХ, 10-10, 10-9, …, 10-5 г/мл) незначительно, но 
статистически значимо (* – р < 0,05 по крите-
рию Стьюдента) снижает ЧНЭ соответственно 
до 94,2*; 92,6*; 93,1*; 89,4*; 89,4* и 91,7* % 
от ЭК45, т. е. от ЧНЭ, наблюдаемого при 45-се-
кундной экспозиции в ДВ в отсутствие АХ. Это 
означает, что АХ снижает ОРЭДВ45 у мужчин. 

При этом снижение не зависело от концентра-
ции АХ, сохранялось в опытах с эритроцитами, 
подвергнутыми трехкратной отмывке 0,85 %-м 
раствором NaCl, не блокировалось атропином 
(10-6 г/мл), а также селективным блокатором 
М1-ХР гастроцепином (10-6 г/мл) и селективным 
блокатором M4-ХР тропикамидом (10-6 г/мл), 
но блокировалось антагонистом М3-ХР препа-
ратом 4-DAMP (4-дифенилацетокси-N-метил- 
пиперидин метиодид). Это означает, что сни-
жение ОРЭДВ45 под влиянием АХ, наблюдаемое 
у мужчин, происходит за счет активации М3-ХР. 
В этой же работе установлено (№ 17 в табли-
це) [19], что ОРЭДВ45 у небеременных и бере-
менных женщин, а также у рожениц (латент-
ная фаза I периода неосложненных родов) не 
изменяется под влиянием АХ (10-10–10-5 г/мл). 
Следовательно, эритроциты небеременных, бе-
ременных и рожающих женщин относительно 
рефрактерны к АХ. Это говорит об отсутствии 
перспективности исследования АХ-зависимой 
ОРЭДВ45 для диагностики УПР и оценки вероят-
ности перехода УПР в ПР. 

***
Анализ данных о фоновой и БАВ-вызванной 

способности эритроцитов беременных жен-
щин, рожениц и женщин с УПР к агглютина-
ции [20–28] представлен в части 2 обзора.
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BACKGROUND AND BAS-INDUCED CHANGES  
IN ERYTHROCYTE FUNCTIONAL STATE AS INDICATORS  

OF THE THREAT OF PRETERM LABOUR in women (Part 1)

This paper analyses literature by 32 indicators that reflect the background and induced by biologically 
active substances (BAS) functional state of erythrocytes in pregnant (all trimesters) and parturient (latent 
phase, stage 1 of labour) women and those with threatened preterm labour (TPL). Eleven indicators 
reflect the aggregation and sedimentation properties of erythrocytes (erythrocyte sedimentation rate, 
ESR), 6 – erythrocyte osmotic resistance (EOR) to hypotonic medium, and 15 – erythrocyte agglutinability 
determined by their agglutination start time (AST). All of the indicators are studied in terms of their use 
for the diagnosis of TPL and probability estimation of TPL transition to preterm labour (PL). Part 1 
examines the first two groups of indicators. The analysis showed good prospects of further research 
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into the background and BAS-induced ESR of heparinized venous blood (ESRHEP). For instance, this 
method revealed that background ESRHEP reaches its response maximum at term labour and TPL. In 
addition, we describe the changes in the nature of ESRHEP response during pregnancy, labour and at 
TPL to adrenaline, acetylcholine, oxytocin, serotonin, dydrogesterone and estradiol, as well as the ability 
of dydrogesterone to modulate ESRHEP responses to these BAS. The method of ESRHEP proved that 
erythrocytes contain two populations of oxytocin receptors (OR): atosiban-sensitive (dydrogesterone 
increases the efficiency of their activation in women with TPL) and atosiban-insensitive. Further, this 
article describes an original method of estimating background and BAS-induced EOR based on a short-
term (30–120 sec) exposure of erythrocytes in distilled water containing 2.5 mM CaCl2; during the study 
of erythrocyte response to adrenaline and acetylcholine the water contained adrenergic and cholinergic 
agents, respectively. Moreover, the paper shows an increase in background EOR in pregnancy (including 
at TPL), peaking at labour, as well as a rising activation efficiency of erythrocyte beta-adrenoceptors 
during pregnancy and a prenatal increase in activation efficiency of alpha-adrenoceptors.

Keywords: erythrocyte functional state, indicators of the threat of preterm labour, erythrocyte 
sedimentation rate, erythrocyte osmotic resistance, erythrocyte sedimentation and aggregation, 
pregnancy, labour. 
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