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Мета – визначити роль судинних факторів росту в розвитку та прогресуванні прееклампсії (ПЕ) у жінок, які народжують уперше, для 
оптимізації акушерської тактики у цієї категорії вагітних.
Матеріали та методи. Проаналізовано 101 історію вагітності у терміні від 28 до 40 тижнів у жінок, які народжували уперше. І гру-
па – 40 вагітних із помірною ПЕ, ІІ група – 36 вагітних із тяжкою ПЕ, контрольна група (КГ) – 25 жінок із фізіологічним перебігом ва-
гітності. Дослідження вмісту sFlt-1 (розчинна fms-подібна тирозинкіназа-1), білків PlGF (плацентарний фактор росту) та розчинного 
ендогліну (sEng) проводили методом імуноферментного аналізу.
Результати. У І групі рівень sFlt-1 склав 36124,6±4820,2 пг/мл, що було достовірно нижче порівняно з вагітними ІІ групи 
(54826,4±442,2 пг/мл) і достовірно вище порівняно з вагітними КГ (3299,4±144,2 пг/мл). Рівень sEng у І та ІІ групах виявився до-
стовірно вищим, ніж у КГ, і становив 69940±1234,2 пг/мл та 92580±1784,4 пг/мл проти 5440±684,6 пг/мл відповідно, при цьому в 
І групі цей показник був достовірно меншим, ніж у ІІ групі. Рівень PlGF у І групі (64,8±4,6 пг/мл) та у ІІ групі (48,2±4,2 пг/мл) був 
достовірно нижчим порівняно з КГ (428,8±46,2 пг/мл), водночас у І групі вміст PlGF виявився достовірно вищим, ніж у ІІ групі. Ангіо-
генний коефіцієнт (sFlt-1/PlGF) у терміні від 28 до 34 тижнів у І групі дорівнював 557,47±42,8, що було достовірно нижче за показник 
II групи (1137,47±62,2) і достовірно вище порівняно з КГ (7,69±2,2). 
Висновки. Для вагітних із ПЕ, які народжують уперше, характерний розвиток дисбалансу ангіогенних факторів росту з переважанням 
антиангіогенних та дефіцитом проангіогенних агентів. При високих значеннях співвідношення sFlt-1/PlGF тривало пролонгувати вагітність 
неможливо у зв’язку з прогресуванням ПЕ та/або погіршенням стану плода.
Дослідження виконано відповідно до принципів Гельсінської декларації. 
Автори заявляють про відсутність конфлікту інтересів.
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Vascular growth factors as diagnostic markers of preeclampsia severity and 
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Aim – to determine the role of vascular growth factors in the development and progression of preeclampsia (PE) in women giving birth for the 
first time, to optimize obstetric tactics in this category of pregnant women.
Materials and methods. 101 pregnancy histories from 28 to 40 weeks in women with preeclampsia giving birth for the first time were 
analyzed. Group I – 40 pregnant women with moderate preeclampsia, group II – 36 pregnant women with severe preeclampsia, control group 
(CG) – 25 pregnant women the physiological course of this pregnancy. The study of the content of sFlt-1 (soluble FMS-like tyrosine kinase-1), 
PlGF proteins (placental growth factor) and soluble endoglin (Seng) was carried out by the method of immuno-enzyme analysis.
Results. In group I pregnant women, the level of sFlt-1 was 36124.6±4820.2 pg/ml, which is significantly lower than in group II pregnant 
women – 54826.4±442.2 pg/ml and significantly higher than in group II pregnant women – 3299.4±144.2 pg/ml, respectively. The level of 
sEng in groups I and II was significantly higher than in CG 69940±1234.2 pg/ml, 92580±1784.4 pg/ml versus 5440±684.6 pg/ml, respectively. 
The level of endoglin in group I was 69940±1234.2 pg/ml, significantly lower than that of pregnant women in group II – 92580±1784.4 pg/ml. 
The level of PlGF in group I was 64.8±4.6 pg/ml and group II was 48.2±4.2 pg/ml, significantly lower than that of CG – 428.8±46.2 pg/ml. In 
group I, the level of PlGF was 64.8±4.6 pg/ml, significantly higher than that of group II – 48.2±4.2 pg/ml. The angiogenic coefficient (sFlt-1/PlGF) 
from 28 to 34 weeks in group I is 557.47±42.8, which is significantly lower than group II – 1137.47±62.2 and significantly higher than СG – 7.69±2.2.
Conclusions. For pregnant women with preeclampsia who give birth for the first time, the development of an imbalance of angiogenic 
growth factors with a predominance of antiangiogenic and a deficiency of proangiogenic agents is characteristic. With high values of the 
sFlt-1/PlGF ratio, it is not possible to prolong pregnancy for a long time due to the progression of PE and/or deterioration of the fetal condition.
The research was carried out in accordance with the principles of the Declaration of Helsinki. The study protocol was approved by the Local 
Ethics Committee of the institution mentioned in the paper.
The authors declare no conflict of interest.
Keywords: pregnant women giving birth for the first time, hypertensive disorders, preeclampsia, vascular endothelial growth factor, placental 
growth factor, soluble FMS-like tyrosine kinase-1, soluble endoglin, angiogenic ratio.
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Прееклампсія (ПЕ) – одна з найважливі-
ших невирішених проблем у сучасному 

акушерстві. Протягом багатьох років ПЕ є пред-
метом дослідження більшості зарубіжних та віт-
чизняних вчених. До цього часу не встановлено 
ні етіології, ні точного патофізіологічного ме-
ханізму її розвитку. Однак безсумнівним є той 
факт, що ПЕ є одним із найгрізніших станів, 
що ускладнюють вагітність. Величезна кількість 
гіпотез, що стосуються механізмів розвитку, 
можливостей профілактики та лікування, ли-
ше підтверджує відсутність однозначної думки 
та єдиного підходу до ведення пацієнток із ПЕ 
[22,25,28].

Вирішальне значення для успішної плацен-
тації має ангіогенез – процес утворення нових 
капілярів із вже існуючих судин. Механізми, що 
лежать в основі ангіогенезу, були докладно ви-
вчені та узагальнені у ряді оглядів [4,13].

Хоча не всі фактори, що продукуються пла-
центою, відповідальні за розвиток ендотеліаль-
ної дисфункції, наукові дані демонструють, що 
дисбаланс про- та антиангіогенних факторів, які 
виробляються плацентою і потрапляють у мате-
ринський кровотік, відіграє значну роль у роз-
витку ендотеліозу [26,29]. Фактор росту ендо-
телію судин (VEGF) відіграє ключову роль в 
ангіогенезі. VEGF впливає на розвиток нових 
кровоносних судин (ангіогенез) та виживання 
незрілих судин (судинну підтримку), зв’язую-
чись із двома близькими за будовою мембран-
ними тирозинкіназними рецепторами (рецепто-
ром-1 VEGF та рецептором-2 VEGF) та активу-
ючи їх. Ці рецептори експресуються клітинами 
ендотелію стінки кровоносних судин. Зв’язу-
вання VEGF із цими рецепторами запускає сиг-
нальний каскад, який зрештою стимулює ріст 
ендотеліальних клітин судини, їх виживання та 
проліферацію. Таким чином, стимулюючи ен-
дотеліальні клітини, VEGF відіграє центральну 
роль у процесі ангіогенезу [12,23].

Обидва фактори – і VEGF, і плацентар-
ний фактор росту (PlGF) – сприяють ангіо-
генезу, взаємодіючи з рецепторами сімейства 
VEGF. Крім провідної ролі в процесі ангіоге-
незу, VEGF та PlGF відіграють важливу роль 
у підтримці гомеостазу ендотелію. Подібно до 
VEGF, PlGF має виражені ангіогенні властиво-
сті. Доведено, що PlGF має здатність зв’язува-
тися з рецептором fms-подібної тирозинкінази-1 
(Flt-1). PlGF забезпечує проліферацію позавор-
синчастого трофобласту, при цьому не вплива-
ючи на процеси його міграції та інвазії [7]. PlGF 

виявляється у сироватці материнської крові при 
вагітності, що протікає фізіологічно, де його 
концентрація зростає з кінця першого до кінця 
другого триместру в середньому в 4 рази. По-
дібне збільшення PlGF відображає процеси рос-
ту плаценти та відповідного збільшення обсягу 
плацентарного кровообігу. З 28–30-го тижня ва-
гітності до моменту пологів відбувається плавне 
зниження концентрації даного фактора росту в 
сироватці материнської крові, проте його кон-
центрація залишається на більш високих рівнях 
порівняно з даними кінця I триместру [10,14].

Розчинний Flt-1 (sFlt-1) являє собою ізо-
форму Flt-1, яка є трансмембранним рецепто-
ром до VEGF та PlGF [15]. Хоча sFlt-1 поз-
бавлений трансмембранного домену, він містить 
ліганд-зв’язувальну ділянку і здатний зв’язува-
ти циркулюючі VEGF і PlGF, запобігаючи зв’я-
зуванню фактора росту з трансмембранним ре-
цептором. Таким чином, sFlt-1 має антиангіо-
генний ефект. sFlt-1 пов’язує VEGF та PlGF. 
Встановлено, що підвищення рівня sFlt-1 у па-
цієнток із ПЕ призводить до зниження вмісту 
вільного VEGF та PlGF [5,9].

Розчинний ендоглін (sEng) є ізоформою ко-
рецептора трансформуючого фактора росту бета 
(TGF-бета). Оскільки розчинна ізоформа ендо-
гліну містить TGF-бета-зв’язуючий домен, він 
може пов’язувати циркулюючий TGF-бета, і від-
повідно, зменшувати його рівень у плазмі крові. 
TGF-бета є проангіогенною молекулою, але при 
високому рівні sEng, що має антиангіогенний 
ефект, він втрачає свої властивості та інактиву-
ється. Отже, sEng відіграє важливу роль у роз-
витку дисфункції ендотелію. У крові вагітних 
із ПЕ за 3 місяці до появи клінічних симптомів 
захворювання було виявлено підвищення рівня 
sEng, який корелював із тяжкістю захворюван-
ня [24]. Роль sEng у регуляції судинної проник-
ності та виникненні артеріальної гіпертензії під-
тверджена у дослідженнях на вагітних щурах. 
Ендоглін також має синергетичні відносини з 
sFlt-1, тобто посилює дію sFlt-1, внаслідок чого 
у вагітних щурів розвивався HELLP-синдром, 
що призводило до некрозу печінки, гемолізу та 
інфаркту плаценти [18]. Крім того, sEng, інгібу-
ючи TGF-бета в ендотеліальних клітинах, пере-
шкоджає активації вазодилатації, яка опосеред-
кована оксидом азоту через TGF-бета-1.

Ще в 2005 році М. Wolf та співавт. висло-
вили гіпотезу, що плазмова концентрація sFlt-1 
має бути вищою у жінок, які народжують упер-
ше, порівняно з повторнонароджуючими, згід-
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но з припущенням про більш високу активність 
антиангіогенезу під час першій вагітності [27]. 
Рівень sFlt-1 був суттєво підвищений під час 
першої вагітності порівняно з другою. Цікавий 
факт виявився під час аналізу в підгрупах – у 
латиноамериканок порівняно зі світлошкірими 
відзначений підвищений рівень sFlt-1 під час 
першої вагітності, але не було відмінностей під 
час другої вагітності. Автори припустили вплив 
певних додаткових факторів на жінок, які на-
роджують уперше, у яких розвиток ПЕ поєдну-
вався з подальшим зростанням рівня антиангіо-
генного фактора sFlt-1 [21,27].

Ряд фундаментальних досліджень підтвер-
джує клінічну роль ангіогенних факторів (які 
включали PlGF, sEng і sflt-1) у прогнозуван-
ні ПЕ. Чутливість при врахуванні всіх випад-
ків ПЕ коливалася від 59 до 100%, а специфіч-
ність – від 43 до 100%. Прогностична цінність 
була вищою для ПЕ з ранньою маніфестацією 
[3,19,20]. Однак, до більш чіткого визначення 
їхньої клінічної цінності, ці тести не рекомен-
дуються для широкої клінічної практики і поки 
що не впроваджені до наказів, що регламенту-
ють тактику ведення пацієнток з ПЕ.

Маркери діагностики ступеня тяжкості ПЕ у 
жінок, які народжують уперше, мають вирішаль-
не значення для встановлення терміну пролон-
гування вагітності у них. Недоступність для без-
посереднього дослідження структур ендотелію 
диктує необхідність пошуку чутливих методів 
визначення причин ендотеліальної дисфункції 
з огляду на її важливу роль у ґенезі судинних 
порушень у вагітних з метою прогнозування та 
оцінки ступеня тяжкості ПЕ [1,11,17]. На даний 
час пріоритетними завданнями акушерства є не 
тільки безпечне материнство, тобто профілакти-
ка ускладнень вагітності та прогресування сома-
тичної патології у вагітної, а й забезпечення здо-
рового старту життя майбутніх поколінь [2,6,8].

Мета дослідження – визначити роль судинних 
факторів росту у розвитку та прогресуванні ПЕ 
у жінок, які народжують уперше, для оптимізації 
акушерської тактики у цієї категорії вагітних. 

Матеріали і методи дослідження
На клінічній базі кафедри репродуктив-

ної та пренатальної медицини Національного 
університету охорони здоров’я України, КНП 
«Київський міський центр репродуктивної та 
перинатальної медицини» проаналізовано 101 
історію вагітності у терміні від 28 до 40 тиж-
нів у жінок із ПЕ, які народжують уперше, що-

до перебігу вагітності та пологів за період із 
2023 по 2025 рр. Жінки були розділені на гру-
пи: І (основна) – 40 вагітних із помірною ПЕ; 
ІІ (група порівняння) – 36 вагітних із тяжкою 
ПЕ; контрольна група (КГ) – 25 вагітних без 
екстрагенітальних захворювань, із необтяже-
ним акушерсько-гінекологічним анамнезом та 
фізіологічним перебігом даної вагітності.

Дослідження вмісту білків sVEGFR-1/Flt-1, 
PlGF та ендогліну (sEng) проводили методом 
ІФА. Дослідження виконували в приватних ла-
бораторіях із використанням комерційних на-
борів фірми «R&D Systems» (Великобританія), 
що є повністю готовими наборами матеріалів і 
реагентів для проведення твердофазного «сен-
двіч» імуноферментного аналізу (ІФА).

sFlt-1 або sVEGFR-1 є рецептором фактора 
росту ендотелію судин (VEGF), що має потуж-
ну антиангіогенну дію. sFlt-1 пов’язує VEGF 
та PlGF, зменшуючи рівень вільно циркулю-
ючих проангіогенних факторів у крові. PlGF 
є членом сімейства VEGF, відіграє ключову 
роль в ангіогенезі та васкулогенезі, зокрема під 
час ембріогенезу. Основним джерелом PlGF 
під час вагітності є трофобласт. sEng є рецеп-
тором до трансформуючого фактора росту, має 
антиангіогенний ефект, відіграє важливу роль 
у розвитку та у процесах судинного ремоделю-
вання.

Ультразвукове дослідження проводили з ви-
користанням ультразвукового апарату Voluson 
E8 Expert (GE Medical Systems, Milwaukee. 
WI), оснащеного 3D/4D конвексним датчиком 
RAB4-8-D із частотою 4-8 МГц. У ході дослі-
дження сканували тривимірний об’єм плаценти. 
Проводили оцінку васкуляризаційного індексу 
(VI), потокового індексу (FI) та васкуляриза-
ційно-потокового індексу (VFI) у субплацен-
тарному міометрії з використанням режиму 
віртуального комп’ютерного аналізу (VOCAL). 
Індекси васкуляризації плацентарного ложа ав-
томатично розраховували за допомогою про-
грамного забезпечення з позначенням площ у 
кожному із шести зрізів.

Для якісних даних визначали ризики (%). 
Для порівняння якісних даних у двох і більше 
групах та встановлення статистично значущих 
відмінностей між ними використовували кри-
терій χ2 (хі-квадрат), для обчислення якого бу-
дували таблиці сполученості. Для порівняння 
бінарних даних мірою порівняння стало відно-
шення шансів (ВШ) із використанням методу 
логістичної регресії з побудовою ROC-кривої.
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До залежних змінних відносили гестаційну 
гіпертензію, ПЕ, передчасні пологи, (ПП) та за-
тримку росту плода (ЗРП). Чинники, які по-
тенційно асоціювалися з цими станами, вважа-
ли незалежними або прогностичними змінними. 
Виконували оцінку чутливості, специфічності, 
скринінг-позитивної цінності та відношення 
правдоподібності подібних моделей. Незалеж-
ними змінними були допплерівські індекси, ма-
теринські сироваткові маркери, соціально-демо-
графічні та акушерські характеристики. Серед 
них: індекс резистентності (PI), етнічна прина-
лежність, вік матері, куріння, індекс маси тіла 
(ІМТ), гестаційна гіпертензія в анамнезі, хро-
нічні захворювання в анамнезі, PlGF, PAPP-A, 
free β-hCG, 3DPD-VI, FI, VFI, PV, PQ. Усі ре-
зультати материнських сироваткових маркерів 
виражали у відносних одиницях, кратних меді-
ані (multiple of median, MoM).

Відношення шансів (odds ratio, OR) вико-
ристовували для апроксимації відносного ризи-
ку. OR показує, наскільки більшим (або мен-
шим) є можливий результат за наявності пев-
них умов (X=1), ніж за їх відсутності (X=0).

Логістичний регресійний аналіз на першому 
етапі передбачав застосування одновимірного 
аналізу для оцінки індивідуальних змінних (доп-
лерометричні індекси, біомаркери, материнські 
характеристики) як потенційно значущі пре-
диктори ПЕ або інші результати. Потім засто-
совували багатовимірний логістичний регресій-
ний аналіз для розрахунку вкладу кожної з цих 
змінних для дихотомічних результатів. 

Аналіз кривих операційних характеристик 
(ROC-кривих) використовували для визначен-
ня найкращого предиктора для оцінюваних ре-
зультатів та визначення оптимального розподілу 
оптимальної дискримінаційної точки з найкра-
щим поєднанням чутливості та специфічності. 

Статистичну обробку результатів досліджень 
проведено згідно з рекомендаціями О.П. Мінце-
ра [16] з використанням стандартних програм 

«Microsoft Excel 7.0» і «Statistica 8.0». Досто-
вірність різниці пари середніх обчислювали за 
допомогою критеріїв Ст’юдента та Фішера. Ста-
тистично значущими приймали розбіжності при 
р<0,05. 

Дослідження виконано відповідно до принци-
пів Гельсінської декларації. Протокол досліджен-
ня ухвалено Локальним етичним комітетом за-
значеної в роботі установи. На проведення дос-
лідження отримано інформовану згоду жінок.

Результати дослідження та їх обговорення
У І групі середній сироватковий рівень 

sFlt-1 склав 36124,6±4820,2 пг/мл, що досто-
вірно нижче порівняно з вагітними ІІ групи – 
54826,4±442,2 пг/мл і достовірно вище порівня-
но з вагітними КГ- 3299,4±144,2 пг/мл відповід-
но (р<0,05) (табл. 1).

Середній рівень ендогліну (sEng) у 
сироватці крові вагітних І та ІІ груп був 
достовірно вищим порівняно з вагітними КГ: 
69,940±1234,2 нг/мл, 92,580±1784,4 нг/мл проти 
5,440±684,6 нг/мл відповідно (р<0,05). Рівень 
sEng у вагітних І групи 69940±1234,2 пг/мл 
був достовірно нижчим порівняно з вагітними 
ІІ групи – 92580±1784,4 пг/мл (р<0,05).

Середній рівень сироваткового PlGF у ва-
гітних І групи (64,8±4,6 пг/мл) та ІІ групи 
(48,2±4,2 пг/мл) виявився достовірно нижчим 
порівняно з вагітними КГ – 428,8±46,2 пг/мл, 
відповідно (р<0,05) У вагітних І групи рівень 
PlGF був достовірно вищим порівняно з вагіт-
ними ІІ групи  (р<0,05).

Таким чином, розвиток ПЕ характеризується 
генералізованим ендотеліозом, від вираженості 
якого залежить ступінь тяжкості захворювання. 
Чим виразніше знижено проангіогенні та підви-
щені антиангіогенні фактори (тобто чим біль-
шим є їхній дисбаланс), тим більше виражена 
патологія ендотелію. Вона характеризується 
порушеннями мікроциркуляції внутрішніх ор-
ганів, що веде, зрештою, до формування полі-
органної недостатності того чи іншого ступеня 
тяжкості, що є характерною патогенетичною 
особливістю ПЕ.

Для того, щоб оцінити реальний дисбаланс 
між про- та антиангіогенними факторами росту 
й ступенем вираженості генералізованого ендо-
теліозу, недостатньо визначення судинних фак-
торів росту ізольовано. Нами було розраховано 
ангіогенний коефіцієнт, що є співвідношенням 
sFlt-1/PlGF. Середній рівень ангіогенного кое-
фіцієнта в терміні гестації 28–34 тижні у вагіт-Примітка: різниця достовірна (р<0,05):* – порівняно з вагітними ІІ групи; # – 

порівняно з вагітними КГ.

Показник І група 
(n=40) 

ІІ група  
(n=36)  

КГ 
(n=25) 

sFlt-1 
пг/мл

 36124,6±4820,2*,#  54826,4±442,2#  3299,4±144,2 

sEng 
нг/мл

 
69,940±1234,2*,#  92,580±1784,4#  5,440±684,6 

PlGF 
пг/мл 64,8±4,6*,#  48,2±4,2#  428,8±46,2 

Таблиця 1 
Рівень судинних факторів в обстежених групах 

в 28 тижнів вагітності 
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них І групи дорівнював 557,47±42,8, що було 
достовірно нижче порівняно з вагітними II гру-
пи – 1137,47±62,2 і достовірно вище порівняно 
з вагітними КГ, рівень ангіогенного коефіцієн-
та в яких становив 7,69±2,2 відповідно (р<0,05) 
(табл. 2).

Проаналізовано діагностичну цінність мето-
ду визначення значень судинних факторів рос-
ту у вагітних із ПЕ, які народжують уперше, 
для оцінки ступеня тяжкості патології (табл. 3).

Встановлено, що зниження проангіогенно-
го PlGF виявилося найбільш високочутливим 
і специфічним критерієм для встановлення сту-
пеня тяжкості ПЕ, що вказує на прогресування 
генералізованого ендотеліозу у даної категорії 
хворих.

У вагітних І групи судинні фактори росту 
визначали при госпіталізації до пологового від-
ділення і безпосередньо перед розродженням, 
коли клініко-лабораторні дані свідчили про 
прогресування перебігу ПЕ. Рівень sFlt-1 до-
стовірно збільшився при наростанні тяжкості 
ПЕ в середньому з 27712,2±5129,5 пг/мл до 
53654,9±12018,4 пг/мл (р<0,05). Середній рі-
вень плазмового PlGF при наростанні тяжкості 
ПЕ достовірно знизився з 39,9±6,7 пг/мл до 
19,4±7,3 пг/мл (р<0,05).

Достовірних відмінностей між значеннями 
плазмового sEng при наростанні тяжкості про-
цесу не виявлено, проте спостерігалася тенден-
ція до збільшення концентрації цього антиангіо-
генного фактора росту з 62160±1905 пг/мл до 
99980±2678 пг/мл.

Середній рівень ангіогенного коефіцієнта до-
стовірно збільшувався при погіршенні перебігу 
ПЕ з 698,6±60,6 до 3072,9±939,2 (р<0,05).

Таким чином, при наростанні тяжкості ПЕ 
дисбаланс між судинними факторами росту по-
силюється, що, ймовірно, зумовлено прогресу-
ванням генералізованого ендотеліозу, наслідком 
чого є наростання клінічних проявів поліорган-
ної недостатності.

При аналізі отриманих даних виявлено, що 
значення ангіогенного коефіцієнта у вагітних 
I групи перебували в діапазоні від 480,5 до 4336,7. 
У вагітних II групи діапазон значень ангіоген-
ного коефіцієнта становив від 1235,8 до 5501,5. 
Значення ангіогенного коефіцієнта у вагітних КГ 
знаходилися в діапазоні від 0,66 до 116,55.

Враховуючи отримані дані, пацієнтки І гру-
пи були розділені на дві підгрупи за часом мак-
симального пролонгування вагітності (від мо-
менту клінічної маніфестації ПЕ до розроджен-

ня). Основними показаннями до розродження 
хворих із ПЕ були наростання тяжкості ПЕ та/
або погіршення функціонального стану плода.

У нашому дослідженні період пролонгування 
вагітності у жінок І групи в середньому стано-
вив 8,12±1,27 діб (від 0 до 19 діб). До підгрупи 
ІА увійшли 22 вагітні,  в яких вагітність вдало-
ся пролонгувати лише на термін до 5 діб; під-
групу IБ склали 18 пацієнток у яких час про-
лонгування вагітності перевищив 5 діб.

При цьому клініко-лабораторні дані відпові-
дали помірній тяжкості ПЕ за відсутності до-
стовірної різниці між підгрупами (табл. 4).

Встановлено, що у вагітних підгрупи IА ан-
гіогенний коефіцієнт становив 2521,9±664,8, що 
достовірно вище порівняно з вагітними підгру-
пи IБ, в яких коефіцієнт у середньому дорівню-
вав 698,6±60,5. При цьому період пролонгуван-
ня вагітності у пацієнток підгрупи ІА становив 
у середньому 4,1±0,7 доби, що виявилося до-
стовірно менше, ніж у вагітних підгрупи ІБ – 
11,9±1,6 доби (р<0,05).

Таким чином, чим менше значення ангіоген-
ного коефіцієнта, тим на більший термін мож-
ливе пролонгування вагітності при помірному 
ступені тяжкості ПЕ. Враховуючи, що найбільш 
значущим критерієм, що визначає наростання 
тяжкості ендотеліозу і, відповідно, клінічних 
проявів прееклампсії, є зниження проангіоген-
ного фактора росту PlGF нами було визначено 
значення ступеня зниження даного судинного 
фактора залежно від терміну вперше діагносто-
ваних симптомів ПЕ.

Примітка: * – різниця достовірна порівняно з ІІ групою (р<0,05).

Показник  І група 
(n=40) 

ІІ група 
(n=36) 

КГ 
(n=25) 

sFlt-1/PlGF 557,47±42,8*  1137,47±62,2 7,69±2,2* 

Таблиця 2 
Середній рівень ангіогенного коефіцієнта 

в терміні гестації 28-34 тижні 
в обстежених групах

Показники   sFlt-1 sEng  PlGF  sFlt-1/PlGF  

Інтервали показника, 
пг/мл

 

24120,0–
84622,0 

28000,0 –
196200,0

 16,5–48,8 380,6–
6401,6

Позитивна
прогностична
цінність,%

33,0 36,0 70,0 35,0 

Негативна 
прогностична 
цінність,%

 

33,0  41,0 68,0 30,0 

Чутливість,% 38,0 35,0 62,0 46,0 
Специфічність,%

 

29,0 43,0 75,0 21,0 
 

Таблиця 3 
Діагностична цінність рівня судинних факторів 

та співвідношення sFlt-1/PlGF для встановлення 
тяжкості прееклампсії в терміні гестації 

28-34 тижні
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У вагітних, які народжують уперше, з клініч-
ною симптоматикою ПЕ концентрація проангіо-
генного судинного фактора PlGF була у 8 разів 
нижча порівняно з концентрацією даного білка 
при фізіологічній вагітності. При цьому, якщо 
симптоматика ПЕ вперше була зафіксована до 
32 тижнів вагітності, то концентрація проангіо-
генного судинного фактора PlGF була вже в 
13 разів нижчою порівняно з концентрацією да-
ного білка при фізіологічній вагітності. Таким 
чином, нами виявлено, що ранній початок ПЕ 
корелює з тяжкістю ендотеліозу і, відповідно, 
з тяжкістю клінічних проявів ПЕ та чим мен-
ше значення співвідношення sFlt-1/PlGF, тим 
на довший термін можливе пролонгування ва-
гітності при помірній ПЕ, у жінок, що народжу-
ють уперше.

Незважаючи на прогрес у сучасній медици-
ні, частота виникнення ПЕ в розвинених краї-
нах становить 5–7%, тоді як цей показник у 
країнах, що розвиваються, досягає 18% і не має 
тенденції до зниження [22,25,28]. Перинатальні 
втрати при даному ускладненні вагітності у сві-
ті досягають 230–400‰ [22,28]. У дітей, народ-
жених від матерів із ПЕ, ризик розвитку серце-
во-судинних, ендокринних захворювань, цукро-
вого діабету та метаболічних порушень у кілька 
разів перевищує загальнопопуляційний. Вагіт-
ні, що перенесли ПЕ, входять до групи високо-
го ризику розвитку серцево-судинних захворю-
вань, у тому числі інсультів, інфарктів та різної 
ендокринної патології впродовж життя [25,28].

На думку ряду авторів, у першовагітних па-
цієнток підвищується ризик розвитку ПЕ, проте 
це ускладнення досить часто трапляється і у со-
матично здорових пацієнток [27,28]. На сьогодні 

єдиним методом лікування ПЕ є розродження, 
що тягне за собою високу частоту ПП та народ-
ження недоношених дітей. Наше дослідження 
підтвердило дані вітчизняних та зарубіжних до-
слідників про високу частоту захворюваності та 
несприятливі перинатальні наслідки у дітей від 
матерів із ПЕ, які в основному зумовлені не-
доношеністю та ЗРП, а також, ймовірно, без-
посереднім несприятливим впливом самої арте-
ріальної гіпертензії на перинатальні результати.

Тактика ведення вагітних із ПЕ безпосеред-
ньо залежить від ступеня тяжкості захворюван-
ня. Відомо, що несприятливі перинатальні ре-
зультати асоційовані не лише з терміном геста-
ції, а й із відсутністю проведення профілактики 
респіраторного дистресу плода. При помірному 
ступені тяжкості ПЕ вагітність може бути «про-
лонгована», що дозволяє провести профілактику 
РДС плода та вжити заходів щодо підготовки 
до розродження. У той час як тяжкий ступінь 
ПЕ вимагає дострокового, нерідко екстреного 
розродження. Таким чином, визначення ступеня 
тяжкості ПЕ та вибір відповідної акушерської 
тактики залежно від ступеня тяжкості допоможе 
знизити материнську захворюваність та смерт-
ність та покращити перинатальні результати.

Оцінка ступеня тяжкості ПЕ нині належить 
до складних питань в акушерстві. Враховую-
чи залучення до патологічного процесу безлічі 
органів та систем, запропоновано низку крите-
ріїв, таких як оцінка функції печінки та нирок, 
коагуляційної та фібринолітичної систем, наяв-
ність оксидантного стресу, стан фетоплацентар-
ної системи та плода [4,13].

На даний час ряд вчених схиляється до того, 
що ендотеліоз, який лежить в основі патогенезу 

Показники Підгрупа ІА 
(n=22) 

Підгрупа ІБ 
(n=18) 

р 

Термін пролонгування, доби 4,1±0,69 11,85±1,61 0,001 
Маx артеріальний систолічний тиск, 
мм рт ст 

152±4,03 157,69±5,16 0,102 

Маx артеріальний діастолічний тиск, 
мм рт ст 

95,67±2,51 98,46±3,02 0,175 

Білок у сечі, г/л 0,46±0,15 0,44±0,23 0,854 
Загальний білок, г/л 59,01±2,53 58,81±1,93 0,903 
Альбумін, г/л 34,6±2,16 34,23±1,2 0,773 
Креатинін, мкмоль/л 78,13±10,35 78,06±7,41 0,992 
Аланінамінотрансфераза, Од/л  29,63±11,13 34,67±11,95 0,551 
Аспартатамінотрансфераза, Од/л 30,8±17,27 30,79±17,92 0,999 
sFlt-1/PlGF (ангіогенний коефіцієнт) 2521,94±664,78 698,55±60,45 0,001 

 

Таблиця 4 
Клініко-лабораторні дані вагітних І групи залежно від терміну пролонгування вагітності
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ПЕ, супроводжується порушеннями мікроцир-
куляції, змінами судинно-тромбоцитарної лан-
ки, хронічною гіпоксією, розвитком синдрому 
гіперкоагуляції, зниженням перфузії в органах 
та тканинах, а також розвитком ДВЗ-синдро-
му [12,18]. Оскільки плід і плацента відіграють 
важливу роль у розвитку ПЕ, є припущення, 
що судинні зміни спочатку виникають у хоріоні 
та плаценті, і лише потім набувають системно-
го характеру [7,26]. Нами було досліджено ан-
гіогенні фактори росту, які опосередковано ві-
дображають функцію ендотелію та ступінь ви-
раженості патологічних змін у вагітних із ПЕ. 
Відомо, що джерелом sFlt-1, поряд із цитотро-
фобластом, служать активовані ендотеліаль-
ні клітини та моноцити, у зв’язку з чим його 
можна віднести до маркерів ендотеліальної дис-
функції [15]. Підвищений рівень sFlt-1 інгібує 
плацентарний фактор росту, отже, унеможлив-
лює його взаємодію з мембранними рецептора-
ми ендотеліоцитів. Це, у свою чергу, порушує 
нормальну функцію судинного ендотелію, бло-
куючи фізіологічний ангіогенез у плаценті, та 
сприяє прогресуванню ПЕ й наростанню її тяж-
кості [5,14]. ПЕ характеризується зміною ангіо-
генного балансу з домінуванням антиангіоген-
них факторів над проангіогенними. За нашими 
даними, при наростанні тяжкості ПЕ достовірно 
збільшуються рівні sFlt-1 та sEng [24]. Рівнова-
га між про- та антиангіогенними факторами за-
безпечує нормальний ангіогенез [4,23]. Показа-
но, що при ПЕ відбувається зміна балансу між 
рівнем цих білків, що може змінювати напря-
мок ангіогенезу з переважного росту судин (що 
потрібно для успішної імплантації) на переваж-
не пригнічення їх утворення [9,13]. Рівень ангі-
огенного кофіцієнта, що відбиває ступінь кон-
курентного інгібування плацентарного фактора 
росту (PlGF) та sFlt-1, також достовірно збіль-
шується при наростанні ступеня тяжкості ПЕ. 
При ПЕ розвивається виражений дисбаланс 
між проангіогенними та антиангіогенними фак-
торами, тому постановка діагнозу не викликає 

труднощів. Однак при диференціальній діагнос-
тиці найвищу специфічній та чутливість має 
плацентарний фактор росту (діапазон значень 
PlGF 14,5–42,8 пг/мл складає 75% та 62% від-
повідно щодо тяжкого ступеня ПЕ). Ймовірно, 
це пояснюється тим, що у розвитку плацентар-
ного кровообігу, і навіть у функціонуванні пла-
центарного комплексу плацентарному фактору 
росту належить особлива роль [7]. Збільшення 
концентрації цього фактора в процесі прогре-
сування вагітності зумовлене інтенсивним зрос-
танням клітинних структур плаценти, яке має 
бути скоординовано з розвитком судинної сис-
теми [10]. За даними низки досліджень, значне 
зростання продукції PlGF до 28 тижнів за фі-
зіологічної вагітності є безумовним показником 
збільшення плацентарного кровообігу [10,14].

Висновки
1. Для вагітних з ПЕ, які народжують 

уперше, характерним є розвиток дисбалансу 
ангіогенних факторів росту з переважанням 
антиангіогенних та дефіцитом проангіоген-
них агентів.

2. Співвідношення sFlt-1/PlGF відобра-
жає глибину дисбалансу ангіогенних факто-
рів росту та корелює зі ступенем тяжкості за-
хворювання. Рівень ангіогенного коефіцієнта 
достовірно збільшується в міру наростання 
ступеня тяжкості ПЕ .

3. При високих значеннях співвідношення 
sFlt-1/PlGF пролонгувати вагітність на трива-
лий час неможливо у зв’язку з прогресуючим 
погіршенням перебігу основного захворювання 
(ПЕ) та/або погіршенням стану плода.

4. Використання отриманих даних дозво-
ляє прогнозувати можливий час пролонгу-
вання вагітності, визначити істинний ступінь 
тяжкості ПЕ у вагітних, які народжують упер-
ше, з метою оптимізації акушерської тактики 
та поліпшення перинатальних результатів.
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