
192

ОКИСЛИТЕЛЬНО-АНТИОКСИДАНТНЫЙ СТАТУС ОРГАНИЗМА 
НОВОРОЖДЁННЫХ ДЕТЕЙ ПРИ СПЕЦИФИЧЕСКИХ ВНУТРИУТРОБНЫХ 

ИНФЕКЦИЯХ

К.И. Исмоилов1, Ш.С. Музаффаров1, А.М. Сабурова2

1 Кафедра детских болезней № 2, Таджикский государственный медицинский университет им. Абуали ибни Сино, Душанбе, Республика Таджикистан
2 Кафедра биохимии, Таджикский государственный медицинский университет им. Абуали ибни Сино, Душанбе, Республика Таджикистан

Цель: изучить состояние перекисного окисления липидов (ПОЛ) и антидоксидантной защиты (АОЗ) организма доношенных и недоношенных 
новорождённых детей (НД) на фоне специфических внутриутробных инфекций (ВУИ).
Материал и методы:  обследовано 80 НД со специфическими ВУИ. Первую группу составили 48 (60%) доношенных и недоношенных НД с 
тяжёлым течением специфической ВУИ, а вторую группу – 32 (40%) доношенных и недоношенных ребёнка с очень тяжёлым течением ВУИ. 
Контрольную группу составили 30 относительно здоровых НД, в том числе 22 доношенных и 8 поздних недоношенных (рождённых в 34-37 
недель гестации) детей. Состояние ПОЛ и АОЗ изучено определением уровней малонового диальдегида (МДА), супероксиддисмутазы (СОД), 
аскорбиновой (АК) и сиаловых (СК) кислот. Иммуноферментный анализ сыворотки крови НД с ВУИ и их матерей был проведён в парных сы-
воротках, где были определены IgG, IgM и авидность (%) возбудителей ВУИ. 
Результаты: анализ эпидемиологических данных на ТORCH-инфекции у наблюдаемых НД обнаружил диагностические титры цитомегало-
вирусной инфекции (91,3%), герпеса (70,4%), токсоплазмоза (50,1%) и хламидиоза (43,4%). Сравнительный анализ уровней МДА в первой и 
контрольной группах показал статистически значимую разницу (р<0,05). Ещё более выраженная разница в уровнях МДА, также статистически 
значимая (р<0,05), имела место при сравнении второй и контрольной групп. В отношении уровней СОД, АК и СК получена статистически 
значимая разница в их значениях при сравнении каждой из групп детей с ВУИ с контрольной группой (р<0,001). При сравнении уровней ука-
занных маркёров между первой и второй группами также получена статистически значимая разница в их значениях (р<0,05), кроме уровней 
сиаловой кислоты, где эта разница была статистически незначима (р>0,05). 
Заключение: у НД со специфической ВУИ получены статистически значимые изменения показателей ПОЛ и АОЗ по сравнению с НД кон-
трольной группы. Ферментные и неферментные антиоксидантные показатели могут выступать диагностически значимыми параметрами для 
раннего прогнозирования инфекционных процессов в организме НД. Выявленные нарушения состояния ПОЛ и АОЗ у НД с ВУИ, наряду с 
этиотропным лечением, диктуют необходимость проведения своевременной и адекватной антиоксидантной терапии.
Ключевые слова: гомеостаз, перекисное окисление липидов, внутриутробные инфекции, антиоксидантная защита, цикл трёхкарбоно-
вых кислот.
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Objective: To evaluate lipid peroxidation (LPO) and antioxidant defense (AOD) system in full-term and preterm neonates with specific intrauterine 
infections (IUI).
Methods: Eighty full-term and preterm newborns with specific IUI were examined; 48 of them (60%) with a severe course of IUI, and 32 (40%) with 
an extremely severe IUI course. The control group included 30 relatively healthy newborns, including 22 full-term and 8 late premature (born at 34-37 
weeks of gestation) neonates. The state of LPO and AOD was assessed by the levels of malondialdehyde (MDA), superoxide dismutase (SOD), ascorbic 
(AA), and sialic (SA) acids. Enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) of blood serum of newborns with IUI and their mothers was carried out in 
paired sera, with IgG, IgM, and avidity level (%) of IUI pathogens determined.
Results: Analysis of epidemiological data on TORCH infection in the examined neonates revealed diagnostic titers of cytomegalovirus infection (91.3%), 
herpes (70.4%), toxoplasmosis (50.1%), and chlamydia (43.4%). Comparative analysis of MDA level in the first and control groups showed a statistically 
significant difference (p<0.05); while its comparison between the 2nd and control group showed even higher level difference (p<0.05). The levels 
of SOD, AA and SA in the 1st and 2nd groups were highly significantly different from the control group (p<0.001). All these tests showed significant 
differences between the 1st and the 2nd group (p<0.05), except for the levels of sialic acid (p>0.05).
Conclusion: In neonates with specific IUI, statistically significant changes in LPO and AOD parameters were obtained compared with the control group. 
Enzymatic and non-enzymatic antioxidant parameters can be diagnostically significant for early prediction of infectious processes in the body of a 
newborn. The revealed changes in the LPO and AOD indicators in the neonates with IUI, dictate the need for timely and adequate antioxidant therapy 
along with etiotropic treatment.
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Введение
Согласно результатам, представленных исследователями 

ВОЗ, ежегодно на фоне внутриутробного инфицирования боле-
ют более 7 миллионов детей первых лет жизни, из них погибают 
более 600000 в неонатальном периоде и грудном возрасте. Дан-
ные цифры являются значительными в контексте младенческой 
смертности в мире среди детей до 5 лет [1-3].

Современные клинические и фундаментальные исследова-
ния в области клеточной физиологии и патофизиологии подтвер-
ждают, что роль свободнорадикального окисления в процессе 
клеточного метаболизма является значимой. На этом фоне акти-
визируется метаболизм ряда веществ, таких как белки, липиды, 
нуклеиновые кислоты, и усиливается синтез простагландинов, с 
помощью которых регулируется проницаемость эндотелия сосу-
дов и клеточной биомембраны [3, 4].

Все дети рождаются в состоянии дислипидемии, и при этом 
минимальное воздействие патогенных микроорганизмов приво-
дит к активации процессов ПОЛ и образованию активных форм 
кислорода (АФК), что является важным звеном в развитии деза-
даптационного синдрома в раннем неонатальном периоде [5].

Изучение состояния ПОЛ при бактериальной пневмонии у 
НД показало, что в течение инфекционного процесса в их орга-
низме существенную роль играет МДА, который значительно 
влияет на ионные показатели клеточной биомембраны организ-
ма, изменяя её функцию [6]. Наряду с этим, на фоне гипоксии и 
анаэробного гликолиза происходит активация процессов липо-
пероксидации, что выражается грубыми метаболическими нару-
шениями, которые могут быть прогностическими показателями 
тяжести патологического процесса, связанного с гипоксическими 
явлениями [7, 8].

В связи с тем, что на фоне ВУИ организм больных НД во 
внутриутробном и постнатальном периодах претерпевает суще-
ственную клеточную гипоксию смешанного генеза, развивается 
дисбаланс кислотно-основного и ионного равновесия, отмечают-
ся симптомы метаболической диссоциации, и начинается процесс 
образования свободных радикалов, что приводит к окислительно-
му стрессу в клетках [8]. В то же время, процесс свободноради-
кального окисления и степень активности АОЗ у НД на фоне ВУИ 
не подвергался специальному изучению, что диктует целесоо-
бразность проведения настоящего исследования.

Цель исследования
Изучить состояние ПОЛ и АОЗ организма доношенных и не-

доношенных НД на фоне специфических ВУИ. 

Материал и методы
В исследование были включены 80 НД со специфической 

ВУИ, госпитализированных в отделении патологии новорождён-
ных Национального медицинского центра Республики Таджики-
стан «Шифобахш» с 2019 по 2021 гг. Контрольную группу соста-

Introduction
According to WHO data, every year more than 7 million 

children in the first years of life get sick on the background of in-
trauterine infection, and more than 600,000 of them die in the 
neonatal period and infancy. These figures are significant in the 
context of infant mortality in the world among children under 5 
years of age [1-3].

Modern clinical and fundamental studies in the field of cel-
lular physiology and pathophysiology confirm a significant role of 
free radical oxidation in cellular metabolism. It activates protein, 
lipid, and nucleic acids metabolism, and enhances the synthesis 
of prostaglandins, which regulate the permeability of the vascular 
endothelium and cell membranes [3, 4].

Dyslipidemia of neonates combined with minimal impact 
of pathogenic microorganisms leads to activation of LPO and the 
formation of reactive oxygen species (ROS), which is an important 
link in the development of a disadaptation syndrome in the early 
neonatal period [5].

In newborns with bacterial pneumonia, MDA plays a signif-
icant role, changing the ionic parameters of cell membranes and 
affecting their function [6]. Along with this, on the background of 
hypoxia and anaerobic glycolysis, activation of LPO results in ma-
jor metabolic disorders which may serve as prognostic indicators 
of the severity of the hypoxia-associated pathological processes 
[7, 8]. 

Pronounced cellular hypoxia of mixed genesis in the peri-
natal period causes an acid-base and ionic disbalance, metabolic 
dissociation, and the formation of free radicals, leading to oxida-
tive stress in cells [8]. LPO and AOD in neonates with IUI have not 
been subjected in detail, which justifies the expediency of this 
research. 

Purpose of the study
To assess the level of LPO and AOD in full-term and preterm 

neonates with the specific IUI.

Methods
The study included 80 newborns with specific IUI, hospital-

ized in the neonatal pathology department of the National Med-
ical Center of the Republic of Tajikistan "Shifobakhsh" from 2019 
to 2021. The control group consisted of 30 relatively healthy ne-
onates, including 22 full-term and 8 late preterm (born at 34-37 
weeks of gestation) age- and gender-matched children.

The general condition of the patients and the severity of 
their disease were assessed using the modified NEOMOD scale 
and according to the results of clinical and laboratory investiga-
tions. According to this scale, the children were divided into two 
groups (Fig. 1).

The first group consisted of 48 (60%) full-term and prema-
ture neonates with a severe course of specific IUI, while the sec-
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ond group included 32 (40%) full-term and premature newborns 
with an extremely severe course of IUI. The total number of full-
term newborns was 54 (67.5%), preterm ones – 26 (32.5%).

The diagnosis was established on the basis of an obstetric 
anamnesis, an anamnesis of the child's life, clinical and laboratory 
data, and was confirmed by ELISA with the detection of specific 
antibodies against certain IUI pathogens in the blood serum of 
neonates and their mothers.

In addition to routine examination methods (study of anam-
nestic, clinical and laboratory data, physical examination results, 
assessment of physical development, results of microbiological 
blood tests, determination of markers of TORCH infections, bio-
chemical parameters of blood serum, electrolyte levels in the 
blood, cultures of blood and feces for microflora) a study of the 
oxidant and antioxidant systems of the neonates was carried out.

The material for the study was venous blood serum. The 
study of LPO and AOD indicators was carried out on the basis of 
the Department of Biochemistry of the Avicenna Tajik State Med-
ical University. The level MDA was assessed using the reaction 
with 2-thiobarbituric acid according to the method of Stalnaya ID 
and Garishvili TG [9]. The activity of the SOD was determined by 
the method of Fried R (1975), with an assessment of its inhibi-
tion of the aerobic reduction of nitroblue tetrazolium to formazan 
[9, 10]. The level of non-enzymatic antioxidant – AA – was de-
termined by the method of Sokolovsky VV. The level of SA was 
determined by reaction with thiobarbituric acid or by the Hess 
colorimetric method.

The study was approved by the Ethics Committee of the Avi-
cenna Tajik State Medical University (protocol No. 10 of October 
8, 2019).

Statistical analysis of the obtained results was performed 
using the Statistica for Windows 8.0 software package (StatSoft 
Inc., USA, 2008) and an online calculator for statistical criteria 
(http://medstatistic.ru/calculators.html). Quantitative indicators 
were presented as M±σ, where M is the mean value, and σ is the 
standard deviation. Nonparametric Mann-Whitney tests were 
used to compare data between two independent groups. Multi-
ple comparisons for dependent samples were carried out using 
the Kruskal-Wallis H-test. Differences in indicators were consid-
ered statistically significant at p<0.05.

Results and discussion
In the early stages of pregnancy, the observed mothers 

showed the following pathological conditions: threatened mis-
carriage (83.4%), early toxicosis (81.0%), inflammatory diseases 
of the genitourinary system (77.9%), and symptomatic arterial 
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вили 30 относительно здоровых НД, в том числе 22 доношенных 
и 8 поздних недоношенных (рождённых в 34-37 недель гестации) 
детей, сопоставимых по возрасту и полу с исследуемыми клини-
ческими группами.

Общее состояние больных детей и степень тяжести заболе-
вания у них оценивались с использованием модифицированной 
шкалы NEOMOD и по результатам клинико-лабораторных показа-
телей. Согласно данной шкале дети были разделены на две груп-
пы (рис. 1).

Первую группу составили 48 (60%) доношенных и недоно-
шенных НД с тяжёлым течением специфической ВУИ, а вторую 
группу – 32 (40%) доношенных и недоношенных ребёнка с очень 
тяжёлым течением ВУИ. Общее количество доношенных НД было 
54 (67,5%), недоношенных – 26 (32,5%). 

Диагноз устанавливался на основании акушерского анам-
неза, анамнеза жизни ребёнка, клинико-лабораторных данных, 
подтверждался с помощью иммуноферментного анализа (ИФА) 
с обнаружением специфических антител против определённых 
возбудителей ВУИ в сыворотке крови НД и их матерей.

Помимо рутинных методов исследования (изучение анамне-
стических и  клинико-лабораторных данных, результаты осмотра, 
оценка физического развития, результаты микробиологических 
исследований крови, определение маркёров TORCH-инфекций, 
биохимические показатели сыворотки крови, уровни электроли-
тов в крови, посевы крови и кала на микрофлору) было проведено 
исследование оксидантной и антиоксидантной систем организма 
НД.

Материалом для исследования была сыворотка венозной 
крови. Исследование показателей ПОЛ и АОЗ проводились на 
базе кафедры биохимии Таджикского государственного медицин-
ского университета им. Абуали ибни Сино. Содержание МДА оце-
нивалось с помощью реакции с 2-тиобарбитуровой кислотой по 
методу Стальной ИД и Гаришвили ТГ [9]. Активность ферментного 
антиоксиданта – СОД – определялась по методу Fried R (1975), где 
оценивалась способность фермента тормозить аэробное восста-
новление нитросинего тетразолия до формазана [9, 10]. Уровень 
неферментного антиоксиданта – АК – определялся по методу Со-
коловского ВВ. Содержание компонента клеточных мембран – СК 
– определялось с помощью реакции с тиобарбитуровой кислотой 
или колориметрическим методом Гесса.

Исследование было одобрено Комиссией по этике Таджик-
ского государственного медицинского университета им. Абуали 
ибни Сино (протокол № 10 от 8 октября 2019 г.).

Статистический анализ полученных результатов прове-
дён с использованием пакета прикладных программ Statistica 
for Windows 8.0 (StatSoft Inc., USA, 2008) и онлайн калькулятора 
для расчёта статистических критериев (http://medstatistic.ru/

Рис. 1 Распределение наблюдаемых детей по гестационному 
возрасту. * – относительно здоровые поздние недоношенные 
НД, рождённые в сроки 34-37 недель гестации, по весу и длине 
соответствующие сроку гестации, без признаков дыхательных 
нарушений и находящиеся на грудном вскармливании  
Fig. 1 Distribution of children under observation by gestational age. 
* – relatively healthy late preterm neonates, born at 34-37 weeks of 
gestation, breastfed, with weight and height corresponding to the 
gestational age, without signs of respiratory disorders
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calculators.html). Количественные показатели представлены в 
виде M±σ, где M – среднее арифметическое и σ – стандартное 
отклонение. Для сравнения данных между двумя независимыми 
группами были использованы непараметрические критерии Ман-
на-Уитни. Множественные сравнения для зависимых выборок 
проведены по Н-критерию Крускала-Уоллиса. Различия показате-
лей считались статистически значимыми при р<0,05.

Результаты и их обсуждение
На ранних сроках беременности у наблюдаемых матерей 

имели место следующие патологические состояния: угроза пре-
рывания беременности (83,4%), ранние токсикозы (81,0%), вос-
палительные заболевания мочеполовой системы (77,9%) и сим-
птоматичеcкая артериальная гипертензия (55,8%). В конце II и III 
триместров у женщин имелись признаки умеренной (71,4%) и 
тяжёлой (38,6%) преэклампсии в виде отёков на ногах (35,3%), по-
вышения артериального давления до критических цифр (21,4%), 
рвоты (68,5%), а в 2 (8%) наблюдениях отмечались приступы 
эклампсии. 

Анализ акушерского анамнеза женщин показал тесную вза-
имосвязь инфекционно-воспалительных заболеваний и гестаци-
онных гипертензивных нарушений, которые существенно влияют 
на плод и считаются, как особое звено развития внутриутробной 
хронической гипоксии. В соответствии с исследованиями ряда 
авторов при инфекционно-воспалительных заболеваниях у бере-
менных женщин происходит активация функции клеток, продуци-
рующих Th1-цитокин, увеличение количества провоспалительных 
веществ, рост уровня антиангиогенных протеинов, повышение 
интенсивности экспрессии генов сосудисто-эндотелиального фак-
тора роста с рецептором VEGFR1 и дисфункция эндотелия сосудов, 
которые являются основой для развитии плодово-плацентарных 
нарушений и служат пусковым механизмом развития внутриу-
тробной гипоксии плода [11].

Анализ эпидемиологических данных на ТORCH-инфекции у 
матерей наблюдаемых новорождённых обнаружил диагности-
ческие титры цитомегаловирусной инфекции (97,3%), герпеса 
(89,5%), хламидиоза (54,3%) и токсоплазмоза (61,5%). Эпидеми-
ологические данные, представленные международными иссле-
дователями, подтверждают повсеместное распространение ци-
томегаловирусной и герпетической инфекций в пределах от 40% 
до 100% среди женщин репродуктивного возраста [2, 3]. Наши 
данные по этим возбудителям у наблюдаемых женщин являют-
ся сопоставимыми с данными международных эпидемиологиче-
ских исследований. Однако следует отметить, что у наших иссле-
дуемых женщин в большинстве случаев были выявлены случаи 
осложнённого течения инфекционного процесса и сочетанность 
инфекционных возбудителей, что, скорее всего, было связано с 
неудовлетворительным качеством медицинского мониторинга в 
антенатальном периоде, традиционно-обрядной зависимостью 
молодых матерей от семьи мужа и состоянием здоровья мужа. 
Важно подчеркнуть, что в большинстве случаев (86,5%) отцы на-
блюдаемых НД являлись трудовыми мигрантами, а результаты 
анкетирования матерей подтвердили неблагоприятные жилищ-
но-бытовые условия мужей во время трудовой миграции. Кроме 
того, почти 40% наблюдаемых женщин подтвердили, что их мужья 
получали лечение на стационарном и амбулаторном уровнях по 
поводу инфекционных заболеваний мочеполовой системы. 

Среди наблюдаемых нами новорождённых 32 (40%) были 
от I беременности, 28 (35%) – от II и 12 (15%) – от III и выше бе-
ременностей. При этом все наблюдаемые нами дети родились в 

hypertension (55.8%). At the end of the 2nd and 3rd trimesters, 
women had signs of moderate (71.4%) and severe (38.6%) pre-
eclampsia in the form of low limbs edema (35.3%), critical levels 
of increased blood pressure (21.4%), vomiting (68.5%), and ec-
lampsia (8%).

An analysis of the obstetric anamnesis of women showed a 
close relationship between infectious and inflammatory diseases 
and gestational hypertensive disorders, which significantly affect-
ed the fetus and were considered as a specific link in the develop-
ment of chronic intrauterine hypoxia. In accordance with studies 
by a number of authors,  pregnant women with infectious and in-
flammatory diseases exhibit activation of Th1 cells, an increase in 
the number of pro-inflammatory substances, an elevation of the 
level of anti-angiogenic proteins, an increase in the intensity of 
gene expression of the vascular endothelial growth factor (VEGF) 
with the VEGF-R1 receptor, and vascular endothelial dysfunction, 
which are the basis for the formation of fetal-placental disorders 
and serve as a trigger for the development of intrauterine fetal 
hypoxia [11].

Analysis of epidemiological data on TORCH infections in 
mothers of observed newborns revealed diagnostic titers of 
cytomegalovirus infection (97.3%), herpes (89.5%), chlamydia 
(54.3%), and toxoplasmosis (61.5%). Epidemiological data pre-
sented by some researchers confirm the widespread prevalence 
of cytomegalovirus and herpetic infections ranging from 40% to 
100% among women of reproductive age [2, 3]. Our results on 
these pathogens prevalence in observed women were compara-
ble with data from international epidemiological studies. Howev-
er, it should be noted that in most cases the women enrolled in 
our study had a complicated course of the infectious process and 
a combination of infectious agents, which was most likely due to 
the unsatisfactory quality of medical monitoring in the antena-
tal period, the traditional ritual dependence of young mothers 
on the husband's family and husband's health. It is important to 
emphasize that in most cases (86.5%) the fathers of the observed 
neonates were labor migrants, and the results of the survey of 
mothers confirmed the unfavorable living conditions of husbands 
during labor migration. In addition, almost 40% of the observed 
women confirmed that their husbands received inpatient and 
outpatient treatment for infectious diseases of the genitourinary 
system.

Among the newborns under our observation, 32 (40%) were 
from the 1st pregnancy, 28 (35%) from the 2nd, and 12 (15%) from 
the 3rd and subsequent pregnancies. At the same time, all the 
children we observed were born with asphyxia of varying severity. 
According to the Apgar scale, 42 (52.5%) were rated at 6-7 points, 
30 (37.5%) – 4-5 points, and 8 (10%) neonates – 1-3 points. It is 
known that intrauterine hypoxia and asphyxia during childbirth 
are the leading mechanisms for the development of the disadap-
tation syndrome and act as the main cause of death of newborns 
in the early and late neonatal periods [12].

Neonates in our study were hospitalized with the follow-
ing diagnoses: intrauterine pneumonia of a mixed nature – 72 
(90.1%); enterocolitis – 66 (82.5%); omphalitis – 22 (27.5%); men-
ingitis and meningoencephalitis – 18 (22.5%); small for gestation-
al age – 68 (85.0%); neonatal hyperbilirubinemia, not associated 
with Rh and blood group conflict – 52 (65.5%); pyelonephritis – 8 
(10.0%) and conjunctivitis – 38 (47.5%). In 6 (7.5%) cases, fetal 
hepatitis was diagnosed and in 1 (1.25%) case, thrombocytope-
nic purpura with various hemorrhagic skin rashes was found. In 6 
(7.5%) observed sick children, congenital carditis was found. 
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состоянии асфиксии разной степени тяжести. По шкале Апгар на 
6-7 баллов оценены 42 (52,5%), 4-5 баллов – 30 (37,5%) и 1-3 балла 
– 8 (10%) НД. Известно, что внутриутробная гипоксия и асфиксия 
при родах являются ведущими механизмами развития синдрома 
дезадаптации и выступают как основная причина смерти новоро-
ждённого ребёнка в раннем и позднем неонатальном периодах 
[12]. 

НД были госпитализированы со следующими диагнозами: 
внутриутробная пневмония смешанного характера – 72 (90,0%); 
энтероколит – 66 (82,5%); омфалит – 22 (27,5%); менингит и ме-
нингоэнцефалит – 18 (22,5%); несоответствие массы тела с геста-
ционным возрастом – 68 (85,0%); гипербилирубинемия новоро-
ждённых, не связанная с резусным и групповым конфликтом – 52 
(65,5 %); пиелонефрит – 8 (10,0%) и конъюнктивит – 38 (47,5%). 
В 6 (7,5%) случаях был диагностирован фетальный гепатит и в 1 
(1,25%) случае имела место тромбоцитопеническая пурпура с раз-
личными геморрагическими высыпаниями на коже. У 6 (7,5%) на-
блюдаемых больных детей был обнаружен врождённый кардит. 

Данные по обнаруженным диагностически значимым ти-
трам антител к вирусным и бактериальным возбудителям ВУИ по 
результатам ИФА сыворотки крови НД представлены на рис. 2.

Дети были госпитализированы в отделение патологии но-
ворождённых на 3-28 сутки после рождения. У наблюдаемых 
пациентов при поступлении отмечались одышка (82,7%), цианоз 
носогубного треугольника (75,3%) с серо-бледным оттенком кожи 
(46,4%), выраженный акроцианоз (42,7%), холодные на ощупь ко-
нечности (38,3%), участие вспомогательной дыхательной мускула-
туры грудной клетки и крыльев носа в акте дыхания (35,8%), втя-
жение уступчатых мест грудной клетки при вдохе (35,7%) и выдохе 
(28,9%), вздутие живота (25,6%) и снижение оксигенации кожных 
покровов при пульсоксиметрии (23,3%). 

Оксидативный стресс является пусковым механизмом в 
развитии клеточной гипоксии, однако на фоне вышеуказанных 
клинических симтомов ускоряется процесс образования сво-
бодных радикалов, которые способствуют интенсификации про-
цессов липопероксидации в результате которого повреждается 
липидный слой биомембран клеток [13, 14]. Полиеновые липи-
ды биомембран являются мишенями для ряда эндотоксических 
веществ, таких как кислородные радикалы и лизосомальные ги-
дролитические энзимы, под действием которых образуются ли-
пидные структуры и высокоактивные энзимоподобные вещества, 
приводящие к атаке молекул биополимеров. В процессе данной 
реакции имеют значение не только первичные продукты ПОЛ – 
диеновые конъюгаты, но и промежуточные продукты свободно-
радикального окисления липидов, такие как, например, МДА. 

Наше исследование показало, что ПОЛ у НД с ВУИ имеет 
специфические особенности, и данные особенности были выра-
жены в сыворотке крови детей обеих групп детей с ВУИ. Сравни-
тельный анализ уровней МДА в первой и контрольной группах 
показал статистически значимую разницу (р<0,05). Ещё более вы-
раженная разница в уровнях МДА, также статистически значимая 
(р<0,05), получена при сравнении второй и контрольной групп 
(рис. 3). 

Вышеперечисленные изменения подтверждают агрессив-
ность оксидативного стресса и расстройств клеточного метабо-
лизма, развившихся на фоне хронической клеточной гипоксии. 
Интенсивность образования свободных радикалов наблюдалась в 
обеих группах детей с ВУИ, при этом более выраженное ускорение 
процессов липидной пероксидации было отмечено у недоношен-
ных НД с очень тяжёлым течением ВУИ. С большой вероятностью 
это свидетельствует об ограничениях адаптационных ресурсов 

Рис. 2 Показатели ИФА на TORCH-инфекцию у НД
Fig. 2 ELISA indicators for TORCH infection in neonates

Data on the detected diagnostically significant titers of an-
tibodies to viral and bacterial pathogens of IUI in ELISA tests are 
shown in Fig. 2.

The children were hospitalized in the neonatal pathology 
department 3-28 days after birth. At admission, theу had short-
ness of breath (82.7%), cyanosis of the nasolabial triangle (75.3%) 
with pale grayish skin (46.4%), severe acrocyanosis (42.7%), cold 
limbs (38.3%), involvement of the auxiliary respiratory muscles 
and nasal alae in breathing (35.8%), chest retraction during inha-
lation (35.7%) and exhalation (28.9%), bloating (25.6%) and low 
oxygen saturation as determined by the pulse oximeter (23.3%).

Oxidative stress is a trigger in the development of cellular 
hypoxia, however, on the background of the above clinical symp-
toms, the formation of free radicals is accelerated, which contrib-
utes to the intensification of LPO, as a result of which the lipid 
layer of cell membranes is damaged [13, 14]. Polyene lipids of 
biomembranes are targets for a number of endotoxic substances, 
such as oxygen radicals and lysosomal hydrolytic enzymes, under 
the action of which lipids and highly active enzyme-like substanc-
es are formed, attacking the biopolymer molecules. During this 
process, not only the primary LPO products (diene conjugates) 
are important, but also intermediate products of free radical lipid 
oxidation, such as MDA, play a significant role.

Our study showed that LPO in neonates with IUI differed 
between the two groups of patients. MDA level was significantly 
higher in the neonates of the 1st group compared to the control 
group (p<0.05). Even higher difference in MDA levels (p<0.05) 
was observed between the 2nd clinical and control groups (Fig.3).

The above changes confirm the aggressiveness of oxida-
tive stress and cell metabolism disorders that developed on the 
background of chronic cellular hypoxia. The intensity of free rad-
ical formation was observed in both groups of children with IUI, 
while a more pronounced acceleration of LPO was noted in pre-
mature neonates with an extremely severe course of IUI. With 
a high probability, this indicates the limitations of the adaptive 
resources of the body in these groups of newborns and the rapid 
depletion of the compensatory mechanisms on the background 
of hypoxia.

Our data are in agreement with a study on the levels of MDA 
in the blood serum of neonates residing in a zone of increased ra-
diation [15]. This similarity indicates the dependence of the MDA 
level not only on the cause of the LPO intensification, but also on 
the duration of oxidative stress during the perinatal period.

The Table presents pro- and antioxidative indicators in the 
surveyed group of children.

As follows from the Table, for all the studied indicators, a 
statistically significant difference was obtained when comparing 
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both groups of children with IUI and the control group (p1<0.001). 
When comparing the levels of these indicators between the first 
and second groups, a statistically significant difference (p2<0.05) 
was also found, except for the levels of SA (p2>0.05).

It is known that SOD is an enzyme protecting the cells from 
the damaging effect of ROS. In addition, this enzyme is a predic-
tor of organic damage to cells and tissues [8, 14, 15]. According to 
some authors, in response to the activation of infectious agents 
and exposure to their metabolic products, the level of free radical 
compounds released from activated immunocompetent cells in 
the mother's body and from the placenta increases [5, 11, 16]. 
Long-term exposure to free radicals, oxidative stress, and the 
continuous accumulation of under-oxidized products in the body 
of the fetus and neonates with IUI lead to depletion of the body's 
AOD, hypoxic damage to the lipid layer of erythrocyte biomem-
branes, the development of hemic hypoxia that occurs on the 
background of the fetal hemoglobin breakdown and destruction 
of other membrane structures of the newborns. Initially, during 
prenatal development, the above changes may be accompanied 
by a temporary increase in the level of SOD, which will gradually 
decrease on the background of a prolonged IUI later in the peri-
natal period. This indicates the depletion of adaptive resources of 
the AOD system of neonates with IUI [16].

Along with enzymatic antioxidants, there are a number of 
non-enzymatic antioxidant substrates in the body, such as AA and 
SA, which are actively involved in the process of ROS deactiva-
tion and intensively work in favor of the body's AOD. In oxidative 
stress and hypoxia developed as a result of certain pathological 
conditions, the level of these substrates in the blood serum is un-
stable [15].

Due L et al (2022) studied sialo-containing substances in the 
placenta of pregnant women and confirmed the significance of 
determination of the non-enzymatic antioxidant (SA) for the early 
diagnosis of an infectious and inflammatory process in the fetus 

организма у этих групп НД и быстром истощении компенсаторных 
механизмов организма на фоне гипоксических явлений. 

В одном из исследований были изучены уровни МДА в сыво-
ротке крови организма НД, проживающих в зоне повышенной ра-
диации, и эти уровни оказались схожими с нашими данными [15]. 
Данный факт схожести свидетельствует о зависимости уровня 
МДА не только от причины возникновения интенсификации окси-
дации липидов, но и о продолжительности оксидативного стресса 
в организме НД во внутри- и внеутробном периодах развития.

В табл. представлены оксидативные и антиоксидативные по-
казатели у обследованного контингента детей.

Как видно из табл., по всем исследованным показателям 
получена статистически значимая разница в их значениях при 
сравнении каждой из групп детей с ВУИ с контрольной группой 
(р1<0,001). При сравнении уровней указанных маркёров между 
первой и второй группами также получена статистически значи-
мая разница в их значениях (р2<0,05), кроме уровней СК, где эта 
разница была статистически незначима (р2>0,05).

Как известно, СОД является энзимной структурой и защища-
ет клетку от повреждающего действия АФК. Помимо этого, дан-
ный фермент является предиктором органического поражения 
клеток и тканей [8, 14, 15]. По мнению ряда авторов, в ответ на 
активацию инфекционных агентов и воздействие продуктов их 
жизнедеятельности повышается уровень свободнорадикальных 
соединений, высвобождающихся из активированных иммуно-
компетентных клеток в организме матери и из плацентарной тка-
ни [5, 11, 16]. Долгосрочное воздействие свободнорадикальных 
веществ, оксидативный стресс и непрерывное накопление недо-
окисленных продуктов в организме плода и НД с ВУИ приводят 
к истощению АОЗ организма, гипоксическому повреждению ли-
пидного слоя биомембран эритроцитов, развитию гемической ги-
поксии, развивающейся на фоне разрушения фетального гемогло-
бина плода и деструкции других мембранных структур организма 
НД. Вышеперечисленные изменения в начале процесса, т.е. во 
внутриутробном периоде, могут сопровождаться повышением 
уровня СОД, но на фоне продолжительной манифестации ВУИ 
во внутри- и внеутробном периодах этот показатель в сыворотке 
крови постепенно снижается. Это свидетельствует об истощении 
адаптационных ресурсов и АОЗ организма НД с ВУИ [16].

Наряду с ферментными антиоксидантами, в организме су-
ществует ряд неферментных антиоксидантных субстратов, таких 
как АК и СК, которые активно участвуют в процессе деактивации 

Рис. 3 Показатели МДА у НД по группам (мкмоль/л); р – стати-
стическая значимость различий показателей у детей разных ис-
следуемых групп (р<0,05) по U-критерию Манна-Уитни 
Fig. 3 MDA values in neonates (µmol/l); p – statistical significance of 
differences in indicators in children of different study groups (p<0.05) 
according to the Mann-Whitney U-test

Таблица Оксидативные и антиоксидативные показатели 
в сыворотке крови у НД со специфической ВУИ

Группа
Group

СОД, Ед/мл
SOD, u/ml

АК, мкмоль/мл
AA, µmol/ml

СК, мкмоль/мл
SA, µmol/ml

Контрольная
Control (n=30)

16.5±0.5 55.3±2.0 1.8±0.01

Первая 
First (n=48)

9.1±0.02 
р1<0.001

25.7±0.7  
р1<0.001

3.1±0.01        
р1<0.001

Вторая
Second (n=32)

6.1±0.04 
р1<0.001 
р2<0.05

17.1±0.03 
р1<0.001   
р2<0.05

3.45±0.2        
р1<0.001         
р2>0.05

p <0.001 <0.001 <0.001

Примечания: р – статистическая значимость различий показателей между группами (по Н-критерию Крускала-Уоллиса); р1 – статистическая значимость различия 
показателей по сравнению с контрольной группой; р2 – статистическая значимость различий показателей второй группы по сравнению с первой группой (по 
U-критерию Манна-Уитни)
Notes: p – statistical significance of differences in indicators between groups (according to the Kruskal-Wallis H-test); p1 – statistical significance of the difference in indicators 
compared with the control group; p2 – statistical significance of differences in the indicators of the second group compared to the first group (according to the Mann-Whitney 
U-test)

Table Pro- and antioxidative indicators in the blood 
serum of neonates with specific IUI

Исмоилов КИ с соавт. Специфические внутриутробные инфекции
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АФК и интенсивно работают в пользу АОЗ организма. На фоне 
оксидативного стресса и гипоксических явлений, развившихся в 
результате патологических состояний, отмечается неустойчивость 
содержания этих субстратов в сыворотке крови [15].

Due L et al (2022) изучили сиалосодержащие вещества в 
плаценте женщин-матерей НД и подтвердили значимость опре-
деления неферментного антиоксиданта – СА – в пользу ранней 
диагностики инфекционно-воспалительного процесса в организ-
ме плода в дородовом периоде [17]. Таким образом, исходя из 
результатов нашего исследования и вышеперечисленных научных 
работ, СА можно считать биомаркёром раннего подтверждения 
существовании воспалительного процесса в анте- и постнаталь-
ном периодах. 

Проведённое нами исследование по изучению некоторых 
параметров ПОЛ и АОЗ показало, что процесс свободноради-
кальной пероксидации при ВУИ начинается во внутриутробном 
периоде, когда организм матери агрессивно реагирует на реак-
тивацию инфекционного возбудителя. После рождения, на фоне 
хронической формы гипоксии и затяжного течения инфекционно-
го процесса, организм недоношенных и доношенных НД со спец-
ифической ВУИ находится в состоянии ещё более существенной 
гипоксии и гипоксемии. Изменения в содержании МДА, СОД, АК 
и СК свидетельствовали о нарушении клеточного метаболизма, 
интенсификации свободнорадикального окисления в клетках, 
расстройстве ионного обмена в клеточных мембранах, которые 
клинически проявлялись изменением функции органов и систем, 
поражённых в результате манифестации вирусных и бактериаль-
ных возбудителей. 

Заключение
У НД со специфической ВУИ получены статистически зна-

чимые изменения показателей ПОЛ и АОЗ по сравнению с НД 
контрольной группы. Ферментные и неферментные антиокси-
дантные показатели могут выступать диагностически значимыми 
параметрами для раннего прогнозирования инфекционных про-
цессов в организме НД. Выявленные нарушения состояния ПОЛ 
и АОЗ у НД с ВУИ, наряду с этиотропным лечением, диктуют не-
обходимость проведения своевременной и адекватной антиокси-
дантной терапии. 

[17]. Thus, based on the results of our study and the above re-
search, SA can be considered a biomarker for early diagnosis of 
an inflammatory process in the ante- and postnatal periods.

Our study of LPO and AOD showed that the process of free 
radical peroxidation in IUI begins in the prenatal period when 
the mother's body reacts aggressively to the reactivation of an 
infectious agent. After birth, on the background of chronic hypox-
ia and protracted infection, the body of premature and full-term 
neonates with specific IUI undergoes even more pronounced hy-
poxia and hypoxemia. Changes in MDA, SOD, AA, and SA levels in-
dicate a disruption of cellular metabolism, intensification of free 
radical oxidation in cells, and disturbance of the ion exchange in 
cell membranes, which are clinically manifested by dysfunction of 
organs and systems affected by the viral and bacterial pathogens.

Conclusion
In neonates with specific IUI, statistically significant changes 

in LPO and AOD indicators were obtained compared with new-
borns in the control group. Enzymatic and non-enzymatic anti-
oxidants may be diagnostically significant markers for the early 
prediction of infectious processes in the body of neonates. The 
revealed disturbances in the LPO and AOD in newborns with IUI 
underlie the importance of timely and adequate antioxidant ther-
apy along with etiotropic treatment.
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