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Â ýòîé ÷àñòè îáçîðà ìû ïîñòàðàëèñü ðàññìîòðåòü çàâèñèìîñòü êîíöåíòðàöèè ïèíåàëüíî-
ãî ãîðìîíà ìåëàòîíèíà (Ì) â ñûâîðîòêå êðîâè ÷åëîâåêà. Óñòàíîâëåíî, ÷òî îäíîé èç îñíîâíûõ
ôóíêöèé Ì ÿâëÿåòñÿ ñèíõðîíèçàöèÿ ðàáîòû âñåõ îðãàíîâ, ðåãóëÿöèÿ ñåçîííûõ è ñóòî÷íûõ
ðèòìîâ èõ ôèçèîëîãè÷åñêîé àêòèâíîñòè. Ïîäòâåðæäåíî, ÷òî ïðîöåññû áåðåìåííîñòè è äåòî-
ðîæäåíèÿ íàïðÿìóþ çàâèñÿò îò ðèòìà è óðîâíÿ ñåêðåöèè ãîðìîíà Ì â îðãàíèçìå. Êðîìå òîãî,
Ì ïîääåðæèâàåò íàäëåæàùèé ïðîëèôåðàòèâíûé óðîâåíü è èììóííûé ñòàòóñ ïëîäà. Ïðè íà-
ðóøåíèè ðèòìà ñåêðåöèè Ì ó ðåáåíêà ðàçâèâàþòñÿ ïàòîëîãèè ïñèõè÷åñêîãî (ñòðåññû, äåïðåñ-
ñèè) è ôèçèîëîãè÷åñêîãî ñâîéñòâà (ïðåýêëàìïñèÿ, ýêëàìïñèÿ, ïëîäíàÿ ãèïîêñèÿ, âûêèäû-
øè). Ñ ðåçêèì ïàäåíèåì êîíöåíòðàöèè Ì ñâÿçàíà èíèöèàöèÿ ðîäîâ. Òàê ÷òî ñîçäàíèå óñëîâèé
äëÿ ïîääåðæàíèÿ äîñòàòî÷íîãî óðîâíÿ Ì ÿâëÿåòñÿ íåîáõîäèìûì äëÿ îáåñïå÷åíèÿ ðîæäåíèÿ
çäîðîâîãî ïîòîìñòâà.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ìåëàòîíèí, áåðåìåííîñòü, ïðåýêëàìïñèÿ, ýêëàìïñèÿ, ïëîäíàÿ ãèïîêñèÿ,
âûêèäûøè.

Ïðîöåññ äåòîðîæäåíèÿ ó æèâîòíûõ è ÷åëîâåêà,
âîçìîæíî, ñàìûé ñëîæíî ðåãóëèðóåìûé ïðîöåññ, â êî-
òîðûé âîâëå÷åí âåñü îðãàíèçì. Íåìàëîâàæíóþ ðîëü
â ðåãóëÿöèè äàííîãî ÿâëåíèÿ èãðàåò ãîðìîí ïèíå-
àëüíîé æåëåçû — ìåëàòîíèí (Ì). Óñòàíîâëåíî, ÷òî
Ì îòâå÷àåò çà ñèíõðîíèçàöèþ ðàáîòû îðãàíîâ, ðåãó-
ëÿöèþ ñåçîííûõ è ñóòî÷íûõ ðèòìîâ èõ ôèçèîëîãè-
÷åñêîé àêòèâíîñòè, â òîì ÷èñëå ïðîöåññîâ çà÷àòèÿ,
áåðåìåííîñòè è äåòîðîæäåíèÿ, êîòîðûå çàâèñÿò îò
ðèòìà è óðîâíÿ ñåêðåöèè äàííîãî ãîðìîíà. Ì ó÷àñò-
âóåò â ðåãóëÿöèè ìîðôîîáðàçîâàòåëüíûõ ïðîöåññîâ
è ïðîòèâîäåéñòâóåò ìåõàíèçìàì ñïîíòàííîãî âûêè-
äûøà. Âñå ÷àùå Ì íàçûâàþò ñàìûì ñèëüíûì ïðè-
ðîäíûì àíòèîêñèäàíòîì, èììóíîìîäóëÿòîðîì è ðå-
ãóëÿòîðîì êëåòî÷íîé àêòèâíîñòè, âàæíåéøèì çâåíîì
â ôèçèîëîãèè ðåïðîäóêöèè è ýìáðèîëîãèè ÷åëîâåêà
è æèâîòíûõ.

Âî âòîðîé ÷àñòè îáçîðà (÷àñòü 1 ñì.: Âåñòí. Ìîñê.
óí-òà. Ñåð. Áèîëîãèÿ, ñ. 3—8) áóäóò ðàññìîòðåíû ïî-
çèòèâíûå è íåãàòèâíûå ìåõàíèçìû âëèÿíèÿ Ì íà ïðî-
öåññû áåðåìåííîñòè è äåòîðîæäåíèÿ.

Áåðåìåííîñòü

Óñòàíîâëåíî, ÷òî äëÿ ïîääåðæàíèÿ áåðåìåííîñòè
ìàòåðèíñêèé îðãàíèçì íóæäàåòñÿ â Ì, è óæå ïðè ìà-
ëîì åãî íåäîñòàòêå âîçíèêàþò ïàòîëîãè÷åñêèå ïðî-
öåññû, ñâÿçàííûå íàðóøåíèåì ñîñòîÿíèÿ ïëàöåíòû
àêòèâíîñòè ïëîäà, åãî ñåðäöåáèåíèåì.

Ìàòåðèíñêèé Ì ñïîñîáåí ïðåîäîëåâàòü ïëàöåí-
òàðíûé áàðüåð áëàãîäàðÿ ëèïîôèëüíûì ñâîéñòâàì è
äåéñòâîâàòü íà êëåòêè è òêàíè ïëîäà. Ïðè èññëåäî-
âàíèè ðåçóëüòàòîâ ïðèìåíåíèÿ Ì (âàãèíàëüíàÿ òàá-
ëåòêà, 3 ìã) æåíùèíàìè â íî÷ü ïåðåä ïðîâåäåíèåì
êåñàðåâà ñå÷åíèÿ çàðåãèñòðèðîâàíî âîçðàñòàíèå êîí-
öåíòðàöèè äàííîãî ãîðìîíà â êðîâè êàê ìàòåðè, òàê
è â ïóïî÷íîé âåíå. Ýòî äîêàçûâàåò, ÷òî Ì ïåðåäàåòñÿ
îò ìàòåðèíñêîãî îðãàíèçìà ïëîäó [1]. Â ðàáîòå íà îâöàõ
áûëî ïîêàçàíî, ÷òî îòñòàâàíèå èçìåíåíèÿ êîíöåíò-
ðàöèè Ì ó ïëîäà ñîñòàâëÿåò îò 30 äî 90 ìèí ïî îòíî-
øåíèþ ê åãî êîíöåíòðàöèè â êðîâè ìàòåðè [1]. Òàêæå
èçâåñòíî, ÷òî Ì ïëîäà ñïîñîáåí ïðîíèêàòü â êðîâü
ìàòåðè, òàê êàê ïîêàçàíî, ÷òî óðîâåíü Ì â êðîâè ìà-
òåðè âûøå ïðè äâóïëîäíîé áåðåìåííîñòè, ÷åì ïðè îä-
íîïëîäíîé. Êîíöåíòðàöèÿ Ì â êðîâè óâåëè÷èâàåòñÿ
â õîäå ðàçâèòèÿ áåðåìåííîñòè. Ïèê êîíöåíòðàöèè Ì
íàñòóïàåò íà 32-é íåäåëå áåðåìåííîñòè. Îáû÷íàÿ êîí-
öåíòðàöèÿ Ì âîññòàíàâëèâàåòñÿ ó ìàòåðè íà 2-é äåíü
ïîñëå ðîäîâ.

Ýïèôèçàðíûé Ì ìàòåðè âûïîëíÿåò ôóíêöèþ ðèò-
ìîâîäèòåëÿ â ñòàíîâëåíèè ñóòî÷íûõ ðèòìîâ ó ïëîäà.
Îò ìàòåðèíñêîãî îðãàíèçìà ýìáðèîíó ïåðåäàåòñÿ èí-
ôîðìàöèÿ î ïðîäîëæèòåëüíîñòè äíÿ è íî÷è, î õàðàê-
òåðå ñóòî÷íîãî ðèòìà. Îáíàðóæåíû ðåöåïòîðû Ì íà
ñóïðàõèàçìàòè÷åñêîì ÿäðå ó ïëîäà [1]. Ì ìàòåðè âîç-
äåéñòâóåò íà ÷àñîâûå ãåíû (Bmal-1, Perl-3, ñryl-2) [2].
Ïîêàçàíî, ÷òî Ì ìàòåðè îêàçûâàåò âëèÿíèå íà ôàçû
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áûñòðîãî è ìåäëåííîãî ñíà ó ðåáåíêà, êîòîðûå ñòàíî-
âÿòñÿ ðàçëè÷èìû ïîñëå 30-é íåäåëè áåðåìåííîñòè [3].
Íàâÿçàííûé ðèòì ïëîäà òàêæå ïðîÿâëÿåò ñåáÿ â ðèò-
ìè÷íîñòè êëåòî÷íîé àêòèâíîñòè è èììóíîðåàêòèâ-
íîñòè [1], ñèíòåçå ãîðìîíîâ, èíòåíñèâíîñòè äûõàíèÿ
ïëîäà [4]. Äåòåíûø êðûñû ñîõðàíÿåò ðèòì ñèíòåçà Ì,
çàäàííûé èì ìàòåðèíñêèì îðãàíèçìîì çà âðåìÿ âíóò-
ðèóòðîáíîãî ðàçâèòèÿ ëèøü íåêîòîðîå âðåìÿ, ïîñëå
÷åãî íàáëþäàåòñÿ ðàçáàëàíñèðîâêà è âûñòðàèâàíèå
ñîáñòâåííîãî ðèòìà ñåêðåöèè Ì, ïîäîáíîå ÿâëåíèå
íàáëþäàåòñÿ è ó ëþäåé [4]. Ïðè ñðàâíåíèè ñîñòàâà
êðîâè ïëîäà ó ïèíåàëýêòîìèðîâàííûõ æèâîòíûõ (ëè-
øåííûõ ýïèôèçà) ñ îñîáÿìè êîíòðîëüíîé ãðóïïû
ïîêàçàí ñóùåñòâåííûé íåäîñòàòîê Ì ó ïëîäà è îò-
ñóòñòâèå ðèòìîâ [1].

Êàê ìîùíûé àíòèîêñèäàíò Ì ïðåäîòâðàùàåò íå-
êîíòðîëèðóåìóþ äåñòðóêöèþ è ìîäèôèêàöèþ ãåíåòè-
÷åñêîãî ìàòåðèàëà ïëîäà, çàêëàäûâàÿ òåì ñàìûì áîëü-
øîé ïîòåíöèàë äëÿ ðàçâèòèÿ çäîðîâîãî ðåáåíêà [5].
Ó÷èòûâàÿ, ÷òî ñèíòåç è ñåêðåöèÿ Ì â îðãàíèçìå ìà-
òåðè ïðèóðî÷åíû ê íî÷íûì ÷àñàì, ïîääåðæàíèå ïðà-
âèëüíîãî ðåæèìà ñíà è áîäðñòâîâàíèÿ ÿâëÿåòñÿ íåîá-
õîäèìûì ôàêòîðîì, îáåñïå÷èâàþùèì çäîðîâüå ïëîäà.

Îñëîæíåíèÿ è ïàòîëîãè÷åñêèå ïðîöåññû
ïðè áåðåìåííîñòè

Â òå÷åíèå áåðåìåííîñòè ìîãóò ðàçâèâàòüñÿ âñå-
âîçìîæíûå îñëîæíåíèÿ. Âåðîÿòíîñòü èõ ïîÿâëåíèÿ
óâåëè÷èâàåòñÿ ïðè ñáèòîì ðèòìå æèçíè è íàðóøåí-
íîé ñåêðåöèè Ì. Äàííûå ïàòîëîãèè ìîãóò áûòü êàê
ïñèõè÷åñêîãî (ñòðåññû, äåïðåññèè), òàê è ôèçèîëî-
ãè÷åñêîãî õàðàêòåðà (ïðåýêëàìïñèÿ, ýêëàìïñèÿ, ïëîä-
íàÿ ãèïîêñèÿ, âûêèäûøè).

Ïëîäíàÿ ãèïîêñèÿ — ýòî êîìïëåêñ èçìåíåíèé
â îðãàíèçìå ïëîäà èç-çà íåäîñòàòî÷íîãî ñíàáæåíèÿ
êèñëîðîäîì (êèñëîðîäíîå ãîëîäàíèå). Â òêàíÿõ, ïîä-
âåðãíóâøèõñÿ ãèïîêñèè, ôîðìèðóþòñÿ ðàçíîîáðàç-
íûå ôîðìû ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ (àêòèâíûå ôîðìû
êèñëîðîäà, àçîòà è äð.), êîòîðûå ìîãóò ïðèâåñòè ê ïà-
òîëîãèè, âêëþ÷àÿ ïîâðåæäåíèÿ íåéðàëüíîé, ñåðäå÷-
íîé è äð. òêàíåé [6]. Ïîñëåäíèå èññëåäîâàíèÿ ïîêà-
çàëè ñâÿçü ìåæäó ïîâûøåííûì óðîâíåì ñâîáîäíûõ
ðàäèêàëîâ è ïåðèíàòàëüíîé ãèïîêñèåé. Â ðàáîòå Wang
et al. [7] ïîêàçàíà ñâÿçü ìåæäó êèñëîòíî-ùåëî÷íûì
áàëàíñîì è ïðîäóêöèåé ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëèïè-
äîâ, êîòîðûå ÿâëÿþòñÿ ïîêàçàòåëåì îêèñëåíèÿ ìåìá-
ðàíû. Ñåé÷àñ äëÿ îïðåäåëåíèÿ ïåðèíàòàëüíîé àñôèê-
ñèè (óäóøüå, îáóñëîâëåííîå êèñëîðîäíûì ãîëîäàíèåì
è èçáûòêîì óãëåêèñëîòû â êðîâè è òêàíÿõ) èñïîëü-
çóþò ïîêàçàòåëü ìàòî÷íîãî àðòåðèàëüíîãî êèñëîòíî-
ùåëî÷íîãî ñòàòóñà èëè óðîâåíü ïðîäóêöèè ïåðåêèñ-
íîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ [8].

Áûë ïðîâåäåí ñðàâíèòåëüíûé àíàëèç æèâîòíûõ
êîíòðîëüíîé ãðóïïû è ãðóïïû, ïîëó÷àâøåé Ì [9]. Ïî-
êàçàíî, ÷òî äàííûé ãîðìîí ñíèæàåò óðîâåíü ïåðîê-
ñèäà �OH â ìàòêå è ïóïî÷íîé âåíå ïðè âîçíèêíîâåíèè
àñôèêñèè óæå â êîíöåíòðàöèè 1 ìã/êã [9]. Ó âçðîñ-
ëûõ æèâîòíûõ Ì èãðàåò ðîëü íåéðîïðîòåêòîðà ïðè ôî-

êàëüíîé öåðåáðàëüíîé èøåìèè. Ââåäåíèå Ì êðûñàì
â êîíöåíòðàöèè 10 ìã/êã óìåíüøàåò àêòèâíîñòü ìèê-
ðîãëèè ïîñëå âîñïàëåíèÿ, âûçâàííîãî êàèíîâîé êèñ-
ëîòîé [10]. Â êîíöåíòðàöèè 5 ìã/êã Ì óìåíüøàåò
ïîâðåæäåíèÿ, èíäóöèðóåìûå â æåëóäî÷êàõ ìîçãà [11],
â êîíöåíòðàöèè 20 ìã/êã ñíèæàåò óðîâåíü ñåïñèñà
ó íåîíàòàëüíûõ êðûñÿò è ïîíèæàåò óðîâåíü ìàëîíäè-
àëüäåãèäà [12] è íèòðèòà/íèòðàòà â êðîâè [13]. Â êîí-
öåíòðàöèè 10 ìã/êã Ì ñíèæàåò óðîâåíü îêèñëèòåëü-
íîãî ïîâðåæäåíèÿ ëèïèäîâ [8], ÄÍÊ è ìèòîõîíäðèé
â ìîçãå äî íîðìàëüíîãî óðîâíÿ ó ïëîäà [14], óâåëè÷è-
âàåò ýêñïðåññèþ àíòèàïîïòîòè÷åñêèõ ãåíîâ ãðóïïû
Bcl-2, çàùèùàÿ ëèïèäû îò ïåðîêñèäíîãî îêèñëåíèÿ
è ïîñëåäóþùåãî àïîïòîçà êëåòîê [20].

Ïðåýêëàïñèÿ — ýòî òîêñèêîç è ðàííÿÿ ñòàäèÿ
îäíîãî èç ñàìûõ òÿæåëûõ è ðàñïðîñòðàíåííûõ íàðó-
øåíèé áåðåìåííîñòè (5—7% áåðåìåííûõ ìàòåðåé) —
ýêëàìïñèÿ. Ïîòåíöèàëüíûå ïîñëåäñòâèÿ ýòèõ çàáîëå-
âàíèé — ìàëûé âåñ, íåäîðàçâèòîñòü èëè äàæå ñìåðòü
ïëîäà. Ïðåýêëàìïñèÿ ðàçâèâàåòñÿ âî âòîðîé ïîëî-
âèíå áåðåìåííîñòè. Ïðè÷èíîé, êàê ïðàâèëî, áûâàþò
àíîìàëèè â ôîðìèðîâàíèè ïëàöåíòû è èíäóöèðî-
âàííûé ïëàöåíòàðíûé îêèñëèòåëüíûé ñòðåññ. Ýòîò
äèàãíîç ìîæíî ðàçäåëèòü íà äâå ñòàäèè: ïåðâàÿ — ïðî-
äóöèðîâàíèå öèòîòîêñè÷åñêèõ ôàêòîðîâ, â òîì ÷èñëå
è ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ, ìèòîõîíäðèÿìè êëåòîê ïëà-
öåíòû, âòîðàÿ — ôîðìèðîâàíèå îðãàíèçìîì ìàòåðè
ñâîèõ âûñîêîòîêñè÷íûõ ÀÔÊ â îòâåò íà òîêñè÷íûå
ôàêòîðû ïëàöåíòû. Â èòîãå ñîñòîÿíèå ñòðåññà ñòà-
íîâèòñÿ õðîíè÷åñêèì. Ì ïîíèæàåò ñòåïåíü îêèñëè-
òåëüíîãî ïîâðåæäåíèÿ êëåòîê ïëàöåíòû è ýíäîòåëè-
àëüíûõ êëåòîê îò ÀÔÊ [6]. Íà æèâîòíûõ ïîêàçàíî,
÷òî Ì çíà÷èòåëüíî ïîíèæàåò óðîâåíü îêñèäàòèâíîãî
ñòðåññà â ìîçãå, ìàòêå, òèìóñå, ëåãêèõ, ïî÷êàõ äî íîð-
ìàëüíîãî óðîâíÿ, ïîíèæàåò óðîâåíü àêòèâíûõ ôîðì
êèñëîðîäà è àçîòà â ýíäîòåëèè ìàòêè è ìàòî÷íûõ
àðòåðèÿõ [15].

Ïðåýêëàìïñèÿ ïðîÿâëÿåòñÿ â âèäå àðòåðèàëüíîé
ãèïåðòîíèè (140/90) â ñî÷åòàíèè ñ ïîðàæåíèåì ïå÷å-
íè, ïî÷åê (ïðîòåèíóðèè, áîëåå 300 ìã â äåíü), íåâðî-
ëîãè÷åñêèìè è ãåìàòîëîãè÷åñêèìè íàðóøåíèÿìè [16].
Ïåðâûìè ïðèçíàêàìè çàáîëåâàíèÿ ÷àñòî áûâàþò áûñò-
ðî íàðàñòàþùèå îòåêè (îñîáåííî ëèöà è êèñòåé)
è ïîâûøåíèå ÀÄ [16]. Ãèïåððåôëåêñèÿ ìàòåðè, íàðó-
øåíèÿ çðåíèÿ è ãîëîâíàÿ áîëü ñâèäåòåëüñòâóþò î ïî-
ðàæåíèè íåðâíîé ñèñòåìû è âûñîêîì ðèñêå ýêëàìï-
ñèè. Ó æåíùèí, ñòðàäàþùèõ ïðåýêëàïñèåé, îòìå÷àþò
ïîâûøåííûé óðîâåíü ìàëîíîâîãî äèàëüäåãèäà, êîòî-
ðûé ÿâëÿåòñÿ ìàðêåðîì ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ æè-
ðîâ è îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà. Â òî æå âðåìÿ ïîíèæåí
óðîâåíü àíòèîêñèäàíòíûõ ôåðìåíòîâ ãëóòàòèîíïåðî-
êñèäàçû è ñóïåðîêñèääèñìóòàçû [17], à òàêæå âèòà-
ìèíîâ Ñ è Å [18]. Èç ãåìàòîëîãè÷åñêèõ íàðóøåíèé
âîçìîæíà òðîìáîöèòîïåíèÿ. Óñòàíîâëåíî, ÷òî ó æåí-
ùèí ñ ïðåýêëàìïñèåé îòñóòñòâóåò öèðêàäèàííûé õà-
ðàêòåð ðèòìèêè èçìåíåíèÿ êîíöåíòðàöèè Ì â ïëàçìå
êðîâè. Êðîìå òîãî, íàðóøåíèå ðèòìà Ì ó çäîðîâûõ
æåíùèí â ïåðèîä áåðåìåííîñòè â ðåçóëüòàòå íåïðà-
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âèëüíîãî ðåæèìà ñíà è áîäðñòâîâàíèÿ ìîæåò ïðèâå-

ñòè ê ðàçâèòèþ äàííîãî çàáîëåâàíèÿ [19].
Â íîðìå äî 32-é íåäåëè áåðåìåííîñòè êîíöåíò-

ðàöèÿ Ì ðàñòåò, à â III òðèìåñòðå ïðåâûøàåò ïîêàçà-
òåëè íåáåðåìåííûõ æåíùèí â äâà ðàçà. Áûëî ïîêà-
çàíî, ÷òî êîíöåíòðàöèÿ Ì â íî÷íîå âðåìÿ ó æåíùèí
ñ ïðåýíêëàìïñèåé ïîñëå 32-é íåäåëè âûíàøèâàíèÿ
çíà÷èòåëüíî íèæå, ÷åì ó çäîðîâûõ æåíùèí [20]. Äëÿ
ïàöèåíòîê ñ òÿæåëîé ôîðìîé ïðåýêëàìïñèè ïîêà-
çàíî, ÷òî êîíöåíòðàöèÿ Ì â ïëàçìå êðîâè â íî÷íîå
âðåìÿ çíà÷èòåëüíî ìåíüøå, ÷åì ó ïàöèåíòîê ñ ìÿã-
êîé ôîðìîé ïðåýêëàìïñèè èëè íîðìàëüíîé ôîðìîé
òå÷åíèÿ áåðåìåííîñòè ïîñëå 32-é íåäåëè [5]. Îäíà-
êî â îïûòàõ íà êðûñàõ ïîêàçàíî, ÷òî óðîâåíü ñóïåð-
îêñèääèñìóòàçû, êàòàëàçû, ãëóòàòèîíïåðîêñèäàçû è
ãëóòàòèîí-S-ïåðîêñèäàçû â çíà÷èòåëüíîé ñòåïåíè çà-
âèñèò îò ñóòî÷íîãî óðîâíÿ ýêñïðåññèè Ì [17]. Îäíî-
âðåìåííî Ì â êîíöåíòðàöèè áîëåå 20 ìã/êã ñïîñîáåí
ïðîòèâîäåéñòâîâàòü áîëüøèíñòâó ïàòîëîãèé, âûçâàí-
íûõ ïðåýêëàìïñèåé [12, 17], è áåç íàðóøåíèå ðèò-
ìîâ åãî ñåêðåöèè ðèñê âîçíèêíîâåíèÿ ïàòîëîãèè
î÷åíü ìàë [5].

Âûêèäûøè — ñïîíòàííîå ïðåðûâàíèå áåðåìåí-
íîñòè äî èñòå÷åíèÿ 20-íåäåëüíîãî ñðîêà âûíàøèâà-
íèÿ ïëîäà. Äàííîå ÿâëåíèå ñîñòàâëÿåò â 15—20% îò
îáùåãî êîëè÷åñòâà ðåãèñòðèðóåìûõ áåðåìåííîñòåé.
×àñòîòà ñïîíòàííûõ àáîðòîâ âîçðàñòàåò äî 15% ó æåí-
ùèí ìîëîæå 25 ëåò è äî 35% è áîëåå ó æåíùèí ñòàð-
øå 38 ëåò [21]. Ïðè÷èíû ñïîíòàííûõ àáîðòîâ ìîãóò
áûòü ïîäðàçäåëåíû íà äâå êàòåãîðèè: òå, ÷òî ñâÿçàíû
ñ õðîìîñîìíûìè àíîìàëèÿìè è òå, ÷òî îáóñëîâëå-
íû íàðóøåíèåì âíóòðèìàòî÷íîé ñðåäû. Èññëåäîâà-
íèÿ ïîêàçàëè ó÷àñòèå ñèñòåìàòè÷åñêîãî ïëàöåíòàðíî-
ãî îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà â ïàòîôèçèîëîãèè àáîð-
òîâ è ïîâòîðÿþùåéñÿ îñòàíîâêå áåðåìåííîñòè [22].
Ïðè÷èíîé âûêèäûøåé ÿâëÿþòñÿ ðåçêîå ïîâûøåíèå
ÀÔÊ è ïåðåêèñè âîäîðîäà. Åñòü ïðåäïîëîæåíèÿ, ÷òî
ïèíåàëüíàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü ìîæåò áûòü ñâÿçàíà ñî
ñïîíòàííûìè àáîðòàìè äàæå â òåõ ñëó÷àÿõ, êîãäà íåò
õðîìîñîìíûõ àíîìàëèé è ñòðóêòóðíûõ íàðóøåíèé
ïëîäà è ìàòêè. Ýòà ãèïîòåçà îñíîâàíà íà òîì, ÷òî
îòñóòñòâèå Ì ó ïèíåàýêòîìèðîâàííûõ êðûñ ðåçêî
óâåëè÷èâàþò ÷àñòîòó ñïîíòàííûõ âûêèäûøåé, òîãäà
êàê åãî ïîÿâëåíèå â êðîâè êîíòðîëüíîé ãðóïïû æè-
âîòíûõ, óïîòðåáëÿâøèõ ýêçîãåííûé Ì, âûðàâíèâà-
ëî ïîêàçàòåëè äî åñòåñòâåííûõ. Ì èìååò èììóíî-
ìîäóëèðóþùåå äåéñòâèå. Îí ñòèìóëèðóåò ñåêðåöèþ
ïðîãåñòåðîíà, êîòîðûé óìåíüøàåò ñòåïåíü ñîêðàùåí-
íîñòè ìàòêè è ïðåäîòâðàùàåò èììóíîëîãè÷åñêîå îò-
òîðæåíèå òðîôîáëàñòà. Ì èíãèáèðóåò ñèíòåç ïðîñòàã-
ëàíäèíîâ, êîòîðûå ïîòåíöèàëüíî ìîãóò èíäóöèðîâàòü
ñîêðàùåíèå è ðîäîâûå ïîòóãè ìàòêè. Â ïîñëåäíèé
òðèìåñòð áåðåìåííîñòè áûëî ïîêàçàíî óâåëè÷åíèå
ãåíåðàöèè ñóïåðîêñèäà (O2–) ïëàöåíòàðíûìè ìèòî-
õîíäðèÿìè [23] è ïîëèìîðôîíóêëåàðíûìè ëåéêîöèòà-
ìè [24]. À ýòî îçíà÷àåò, ÷òî íàðóøàåòñÿ îêñèäàíò/àíòè-
îêñèäàíòíûé áàëàíñ, ñâÿçàííûé ñ áåðåìåííîñòüþ [25].
Â íîðìå óðîâåíü Ì â êðîâè âûíàøèâàþùèõ æåíùèí
ïîñòîÿííî âîçðàñòàåò, ÷òî íåîáõîäèìî äëÿ óìåíüøå-

íèÿ îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà. Ïèíåàëýêòîìèÿ ïðèâî-
äèò ê çíà÷èòåëüíîìó ïîíèæåíèþ óðîâíÿ öèðêóëè-
ðóþùåãî â êðîâè ìåëàòîíèíà è ïðèâîäèò ê àáîðòó
ó êðûñ [25].

Ì ñïîñîáåí äåçàêòèâèðîâàòü ñóïåðîêñèä O2–,
ãèäðîêñèë ðàäèêàë (�OH), ñèíãëåòíûé êèñëîðîä
(1O2), ãèäðîêñèïåðîêñèä (H2O2), ãèïîõëîðíóþ êèñëî-
òó (HOCl), îêñèä àçîòà (NO�) è ïåðîêñèíèòðèòàíè-
îí (ONOO–). Òàêæå Ì ñòèìóëèðóåò ñèíòåç ýíçèìîâ,
ýíäîãåííûõ àíòèîêñèäàíòîâ: ñóïåðîêñèä äèñìóòàçû
(superoxidedismutase — SOD), ãëóòàòèîí ïåðîêñèäàçû
(glutathione peroxidase — GPx), ãëóòàòèîí ðåäóêòàçû
(glutathione reductase — GRd), ïðåâðàùàþùèõ ðåàê-
òèâíûå âèäû â áåçâðåäíûå ìîëåêóëû [26]. Ì óâåëè÷è-
âàåò ãåííóþ ýêñïðåññèþ ýòèõ áåëêîâ, à ñëåäîâàòåëü-
íî, ïðîäóêöèþ ãëóòàòèîíà [27]. Óâåëè÷åíèå óðîâíÿ Ì
ó áåðåìåííûõ æåíùèí ìîæåò ñûãðàòü ñóùåñòâåííóþ
ðîëü â àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòå ïðîòèâ îêèñëèòåëü-
íîãî ñòðåññà, êîòîðûé âîçíèêàåò â ðåçóëüòàòå ìåòà-
áîëè÷åñêèõ ïðîöåññîâ ïëàöåíòû è ïîëèìîðôîíóêëå-
àðíûõ ëåéêîöèòîâ.

Èììóíîìîäóëÿòîðíàÿ è àíòèàïîïòîòè÷åñêàÿ ðîëü
Ì ïðîÿâëÿåòñÿ â îñíîâíîì ÷åðåç ðåãóëÿöèþ àêòèâ-
íîñòè Ò-õåëïåðîâ ëèìôîöèòîâ (Th), NK-êèëëåðîâ,
ìîíîöèòîâ è ãðàíóëîöèòîâ. Ôèçèîëîãè÷åñêèé ðèòì
Ì êîððåëèðóåò ñ ðèòìèêîé Th1/Th2 áàëàíñà, è Ì ñòè-
ìóëèðóåò Th2 èììóííóþ àêòèâíîñòü [28], ÷òî ñïî-
ñîáñòâóåò âûæèâàíèþ ïëîäà â ìàòêå ìàòåðè [29].
Íå òàê äàâíî ðåãóëÿòîðíûå Ò-êëåòêè (Treg) ñòàëè
ñ÷èòàòü âàæíûìè ó÷àñòíèêàìè òîëåðàíòíîñòè â òå-
÷åíèå âñåãî ñóùåñòâîâàíèÿ ïëîäà. CD4+/CD25+ ðå-
ãóëèðóåìûå Treg ÿâëÿþòñÿ óíèêàëüíîé ïîïóëÿöèåé
Ò-êëåòîê [30], òàêæå èãðàþùåé âàæíóþ ðîëü â àóòî-
èììóííîé çàùèòå è òîëåðàíòíîñòè ê àëëîãåíàì îð-
ãàíîâ ïëîäà. Ì ñòèìóëèðóåò ïðîëèôåðàöèþ Th(CD4+)
ëèìôîöèòîâ è Ò-ëèìôîöèòîâ.

NK-êëåòêè — ïðåäñóùåñòâóþùèå èììóííûå êëåò-
êè, ïðèñóòñòâóþùèå íà ýíäîìåòðèè â ëþòåèíîâóþ
ôàçó è â òå÷åíèå ðàííåé áåðåìåííîñòè. 90% NK-êëå-
òîê ÿâëÿþòñÿ CD56dim êëåòêàìè, òîãäà êàê 90% êëå-
òîê ìàòêè — CD56bright, êîòîðûå èìåþò íèçêóþ àê-
òèâíîñòü, íå ñïîñîáíû óíè÷òîæèòü òðîôîáëàñò è
ïðîäóöèðóåò öèòîêèíû, êîòîðûå ñòèìóëèðóþò òðî-
ôîáëàñò ê ðàçâèòèþ è ñîçðåâàíèþ [31]. Ñóùåñòâóåò
áàëàíñ CD56dim/CD56bright êëåòîê. Ó æåíùèí, ïåðå-
íåñøèõ àáîðò, óðîâåíü CD56dim âûøå, ÷åì ó áåðå-
ìåííûõ [1]. Ì óâåëè÷èâàåò êîëè÷åñòâî NK-êëåòîê, èõ
ïðîëèôåðàöèþ è àêòèâíîñòü [1].

Ïðîãåñòåðîí òàêæå íåîáõîäèì äëÿ ïîääåðæàíèÿ
áåðåìåííîñòè. Íà ðàííèõ ýòàïàõ åãî èñòî÷íèêàìè
ÿâëÿþòñÿ æåëòîå òåëî è ïëàöåíòà. Ïåðåêëþ÷åíèå ïðî-
äóêöèè ïðîãåñòåðîíà ñ æåëòîãî òåëà íà ïëàöåíòó ïðî-
èñõîäèò íà 8—9-é íåäåëå âûíàøèâàíèÿ, ïðè÷åì ðå-
äóêöèÿ æåëòîãî òåëà íà 7—8-é íåäåëå, êîãäà ïëàöåí-
òà íå âêëþ÷èëàñü ïîëíîñòüþ â ðàáîòó, ïðèâîäèò ê ïî-
íèæåíèþ ïðîãåñòåðîíà â êðîâè è óâåëè÷åíèþ ðèñêà
âûêèäûøà. Áëàãîäàðÿ íàëè÷èþ ó÷àñòêîâ ñâÿçûâàíèÿ Ì
íà ãðàíóëåçíûõ êëåòêàõ è êëåòêàõ æåëòîãî òåëà îí
îáëàäàåò ñïîñîáíîñòüþ ïðÿìîãî âëèÿíèÿ íà ñòåðîè-

ÂÅÑÒÍ. ÌÎÑÊ. ÓÍ-ÒÀ. ÑÅÐ. 16. ÁÈÎËÎÃÈß. 2014. ¹ 1 5



äîãåíåç [15]. Ì ñòèìóëèðóåò ñåêðåöèþ ïðîãåñòåðîíà
â ãðàíóëåçíîì ñëîå êëåòîê è/èëè êëåòêàõ æåëòîãî
òåëà. Óâåëè÷åíèå êîíöåíòðàöèè Ì â ëþòåèíîâóþ ôàçó
ñðàâíèìî ñ åãî óâåëè÷åíèåì â ôîëëèêóëÿðíîé ôàçå
ìåíñòðóàëüíîãî öèêëà. Óðîâåíü èìïëàíòàöèè ñíèæà-
åòñÿ ó ïèíåàëýêòîìèðîâàííûõ êðûñ. Ì ñòèìóëèðóåò
âûðàáîòêó õîðèîíè÷åñêîãî ãîíàäîòðîïèíà (ÕÃ×), ïðî-
ëàêòèíà, öèòîêèíîâ, ðîñòîâûõ ôàêòîðîâ ïðîãåñòåðîíà
è ñóïðåññèðóåò ñèíòåç ïðîñòàãëàíäèíîâ F-2�, îêñè-
òàöèíà è ÀÔÊ.

Ðîäû. Ì çàäåéñòâîâàí â ìåõàíèçìå ðåãóëÿöèè
èíèöèàöèè ðîäîâ. Âî-ïåðâûõ, îáíàðóæåíû ðåöåïòî-
ðû ê Ì íà ìåìáðàíàõ êëåòîê ìèîìåòðèÿ ÷åëîâåêà,
áëàãîäàðÿ ÷åìó ãîðìîí âëèÿåò íà ñîêðàòèòåëüíóþ àê-
òèâíîñòü. Ì â ôèçèîëîãè÷åñêèõ êîíöåíòðàöèÿõ ðåãó-
ëèðóåò âåëè÷èíó ïðîíèöàåìîñòè ñîñóäèñòîé ñòåíêè
è ïîâûøàåò åå ñïîñîáíîñòü ïðîòèâîñòîÿòü ïîâðåæäà-
þùèì ôàêòîðàì, óëó÷øàåò ìèêðîöèðêóëÿöèþ, Ì ïî-
íèæàåò âûðàáîòêó ïðîñòàãëàíäèíîâ Å (ÏÃ-Å) è îêñè-
òîöèíà. Óâåëè÷åíèå êîíöåíòðàöèè Ì ïîíèæàåò ñåêðå-
öèþ ÏÃ-Å. Íà÷èíàÿ ñ 32-é íåäåëè êîíöåíòðàöèÿ Ì
íà÷èíàåò ïîíèæàòüñÿ, à çà ñóòêè äî ðîäîâ ïðåîäîëå-
âàåò ïðåäåëüíî íèçêîå çíà÷åíèå, ÷òî, ïî âñåé âèäè-
ìîñòè, ïðèâîäèò ê ðåçêîìó ïîâûøåíèþ êîíöåíòðàöèè
ÏÃ-Å è îêñèòîöèíà. ÏÃ-Å óâåëè÷èâàåò ÷óâñòâèòåëü-
íîñòü ìàòêè ê îêñèòîöèíó è, òàêèì îáðàçîì, ñòèìó-
ëèðóåò åå ñîêðàùåíèå è èíèöèèðóåò ðîäû. Ó ëþäåé
ðîäû ÷àùå âñåãî íàñòóïàþò â ïåðèîä ñ 01:00 äî 7:00.
Ó æèâîòíûõ Ì ó÷àñòâóåò â èíèöèàöèè ðîäîâ ñîãëàñ-
íî âðåìåíè ñóòîê (â òåìíûå ÷àñû). Ðîäû ó êðûñ ïðî-
èñõîäÿò â òå÷åíèå ñâåòëîãî âðåìåíè ñóòîê, îäíàêî
ïèíåàëýêòîìèÿ ðàçðóøàåò çàâèñèìîñòü íàñòóïëåíèÿ
ïðîöåññà ðîäîâ îò âðåìåíè ñóòîê, à çàìåñòèòåëüíàÿ
òåðàïèÿ Ì âîññòàíàâëèâàåò ðîæäåíèå äíåì [1].

Ñòðåññû. Èíòåðåñíû èäåè è ðàçðàáîòêè îòå÷åñò-
âåííîãî ïèíåîëîãà (ñïåöèàëèñòà ïî ýïèôèçó) À.Ì. Õå-
ëèìñêîãî. Êàê ïðàâèëî, óðîâåíü ñòðåññà âûøå ó ëþäåé,
ïðîæèâàþùèõ â áîëüøèõ ãîðîäàõ, ÷òî îáóñëîâëåíî
âûñîêèì øóìîâûì è ñâåòîâûì çàãðÿçíåíèåì, ìåäèé-
íûì äàâëåíèåì, îùóùåíèåì ïåðåìåí÷èâîñòè. Ïî ìíå-
íèþ Õåëèìñêîãî, õðîíè÷åñêèé ñòðåññ ìàòåðè âî âðå-
ìÿ áåðåìåííîñòè ïîâûøàåò óðîâåíü êîðòèêîñòåðîèäîâ
(ãîðìîíîâ ñòðåññà), êîòîðûå ïðîíèêàþò ÷åðåç ïëàöåí-
òó è ìîãóò ïîäàâëÿòü ó ïëîäà ôîðìèðîâàíèå ýïèôè-
çà. Çà ïåðâóþ ïîëîâèíó ìèíóâøåãî âåêà ñðåäíèé âåñ
ýïèôèçà çðåëîãî ïëîäà ñíèçèëñÿ, ïî äàííûì Õåëèì-
ñêîãî, ïî÷òè â äâà ðàçà. È äåéñòâèòåëüíî ïîíèæåííûé
ïîðîã âîçáóäèìîñòè è ïîâûøåííûé ýìîöèîíàëüíûé
ôîí ìàòåðè äåëàþò åe âåñüìà óÿçâèìîé ïåðåä ñòðåññè-
ðóþùèìè àãåíòàìè. Ïîñòîÿííûé ñòðåññ ìîæåò îêà-
çàòüñÿ ïåðâîïðè÷èíîé õðîíè÷åñêîé óñòàëîñòè, èñòî-
ùåíèÿ, ïîíèæåííîãî èììóíèòåòà, ïðîäîëæèòåëüíîé
äåïðåññèè. Ñðàâíèòåëüíûå èññëåäîâàíèÿ [15] ïîêà-

çàëè çíà÷èòåëüíîå ïîíèæåíèå óðîâíÿ ñåêðåöèè íî÷-
íîãî Ì è åãî êîíöåíòðàöèè â êðîâè ó æåíùèí ñ âû-
ðàæåííûì äåïðåññèâíûì ñèíäðîìîì â òå÷åíèå áåðå-
ìåííîñòè è ïîñëå ðîäîâ ïî ñðàâíåíèþ ñî çäîðîâûìè.
Ïðè ïîñòîÿííîì îáëó÷åíèè ñâåòîì â íî÷íûå ÷àñû
ïðîôèëü ñåêðåöèè Ì ñäâèãàåòñÿ íà áîëå ïîçäíèå ÷àñû,
à çíà÷èò, êîëè÷åñòâî è ïðîäîëæèòåëüíîñòü åãî âîç-
äåéñòâèÿ íà îðãàíèçì â íî÷íûå ÷àñû óìåíüøàåòñÿ,
÷òî ïðèâîäèò ê âîçíèêíîâåíèþ õðîíè÷åñêîé íåâûñû-
ïàåìîñòè è ïîâûøåííîé âîçáóäèìîñòè. Ïîä äåéñò-
âèåì êîðòèêîñòåðîèäîâ ñëåäóåò íåîáðàòèìûé ïðîöåññ
äåãðàäàöèè ñåêðåòîðíîé òêàíè ýïèôèçà è åe çàìåùå-
íèå ïàðåíõèìàòè÷åñêèìè êëåòêàìè.

Âûâîäû

Òàêèì îáðàçîì, Ì èìååò ðåøàþùèå çíà÷åíèå
â ðàçâèòèè ïîëíîöåííîãî ïëîäà è ïðåäîòâðàùåíèè ïà-
òîëîãè÷åñêèõ ïðîöåññîâ, âîçíèêàþùèõ ïðè áåðåìåí-
íîñòè, òàêèõ êàê âûêèäûøè, ïðåýêëàìïñèÿ (òÿæåëûå
îñëîæíåíèÿ ìàòåðè â III òðèìåñòðå áåðåìåííîñòè),
ãèïîêñèÿ è òîêñèêàöèÿ ïëîäà, îêàí÷èâàþùèåñÿ íå-
ðåäêî íåïðîèçâîëüíûì âûêèäûøåì è ïîðàæåíèåì
ãîëîâíîãî ìîçãà ó ïëîäà.

Ì, âçàèìîäåéñòâóÿ ñ ðåöåïòîðàìè íà êëåòî÷íîé
è ÿäåðíîé ìåìáðàíå, ðåãóëèðóåò ðàáîòó ïîëîâîé ñè-
ñòåìû è íåïîñðåäñòâåííî âîâëå÷åí â ïðîöåññû äåòî-
ðîæäåíèÿ. Ì ó÷àñòâóåò â ðåãóëÿöèè è êîîðäèíàöèè
ôèçèîëîãè÷åñêèõ ïðîöåññîâ íà âñåõ óðîâíÿõ îðãà-
íèçàöèè, êëåòî÷íîì, îðãàííîì è íà óðîâíå ñèñòåìû
îðãàíîâ, êîíòðîëèðóåò ðåïðîäóêòèâíûå ïðîöåññû ó ÷å-
ëîâåêà — íàñòóïëåíèå áåðåìåííîñòè, âûíàøèâàíèå
è ðîäû. Ïîíèæåíèå êîíöåíòðàöèè ãîðìîíà â íî÷íîå
âðåìÿ è/èëè íàðóøåíèå ïðîôèëÿ ñåêðåöèè Ì â òå÷å-
íèå ñóòîê íåãàòèâíî ñêàçûâàåòñÿ íà áåðåìåííîñòè.

Ñîçäàíèå óñëîâèé äëÿ ïîääåðæàíèÿ äîñòàòî÷íî-
ãî óðîâíÿ Ì ÿâëÿåòñÿ íåîáõîäèìûì äëÿ îáåñïå÷åíèÿ
ðîæäåíèÿ çäîðîâîãî ïîòîìñòâà. Òàêèìè óñëîâèÿìè
ìîãóò áûòü ïîñòóïëåíèå äîñòàòî÷íîãî êîëè÷åñòâà òðèï-
òîôàíà â ãîëîâíîé ìîçã çà ñ÷åò ñáàëàíñèðîâàííîãî
óïîòðåáëåíèÿ áåëêîâîé ïèøè, ñîáëþäåíèå ðåæèìà
ñíà è áîäðñòâîâàíèÿ, îòñóòñòâèå ñòðåññîâ è íàëè÷èå
ïîëîæèòåëüíûõ ýìîöèé, îáåñïå÷èâàþùèõ âûñîêèé
óðîâåíü íàêîïëåíèå ñåðîòîíèíà, ÿâëÿþùåãîñÿ íåïî-
ñðåäñòâåííûì áèîëîãè÷åñêèì ïðåäøåñòâåííèêîì Ì.
Â êîíå÷íîì ñ÷åòå îñíîâíàÿ ôóíêöèÿ Ì â äåòîðîæ-
äåíèè çàêëþ÷àåòñÿ â çàùèòå îðãàíèçìà ðåáåíêà îò
íåãàòèâíîãî âîçäåéñòâèÿ îêðóæàþùåé ñðåäû çà ñ÷åò
ìîùíîãî àíòèîêñèäàíòíîãî äåéñòâèÿ è â êîìïëåêñ-
íîé ðåãóëÿöèè òðàíñêðèïöèè ìíîæåñòâà ãåíîâ, îáåñ-
ïå÷èâàþùèõ ñáàëàíñèðîâàííîå ïðîòåêàíèå, — êàñêà-
äîâ áèîëîãè÷åñêèõ ðåàêöèé, ó÷àñòâóþùèõ â ïðîöåññå
äåòîðîæäåíèÿ.

ÑÏÈÑÎÊ ËÈÒÅÐÀÒÓÐÛ

1. Ãîëè÷åíêîâ Â.À., Ðàïîïîðò Ñ.È., Ìîë÷àíîâ À.Þ.

Ìåëàòîíèí: òåîðèÿ è ïðàêòèêà / Ïîä ðåä. Ñ.È. Ðàïîïîðòà,

Â.À. Ãîëè÷åíêîâà. Ì.: ÈÄ “Ìåäïðàêòèêà-Ì”, 2009. 100 ñ.

2. Hawkins G.A., Meyers D.A., Bleeker E.R., Pack A.I.

Identification of coding polymorphisms in human circadian

rhythm genes Per1, Per2, Per3, clock, AmtI, Cry1, Cry2, and

6 ÂÅÑÒÍ. ÌÎÑÊ. ÓÍ-ÒÀ. ÑÅÐ. 16. ÁÈÎËÎÃÈß. 2014. ¹ 1



timeless in multiethnic screening panel // DNA Seq. 2007.
Vol. 10. N 1.

3. Torres-Farfan C., Rocco V., Monso C., Valenzuela E.J.,
Campino C., Germain A., Viale M.L., Torreabilo F., Valenzue-
la G.J., Richter H.G., Seron Ferre M. Maternal melatonin
effects on clock gene expression in a non-human primate fe-
tus // Endocrinology. 2006. Vol. 147. P. 4618—4626.

4. Jimenez-Jorge S., Guerrero J.M., Jimenez-Caliani A.J.
et al. Evidence for melatonin synthesis in the rat brain during
development // J. Pineal Res. 2007. Vol. 42. P. 240—246.

5. Nakamura Y., Tamura H., Kashida S., Takayama H.,
Yagamata Y., Karube A., Sugino N., Kato H. Changes of se-
rum melatonin level and its relationship to feto-placental unit
during pregnancy // J. Pineal Res. 2001. Vol. 30. P. 29—33.

6. Tamura H., Nakamura Y., Terron M.P., Flores L.J.,
Manchester L.C., Tan D.X., Sugino N., Reiter R.J. Melatonin
and pregnancy in the human // Reprod. Toxicol. 2008. Vol. 25.
P. 291—303.

7. Wang W., Pang C.C.P., Rogers M.S., Chang A.M.Z.
Lipid peroxidation in cord blood at birth // Am. J. Obstet.
Gynecol. 1996. Vol. 174. P. 62—65.

8. Socol M.L., Garcia P.M., Riter S. Depressed Apgar
scores, acid-base status and neurologic outcome // Am. J. Ob-
stet. Gynecol. 1994. Vol. 170. P. 991—998.

9. Miller S.L., Yan E.B., Castillo-Melendez M., Jen-
kin G., Walker D.W. Melatonin provides neuroprotection
in the late-gestation fetal sheep brain in response to umbilical
cord occlusion // Dev. Neurosci. 2005. Vol. 27. P. 200—210.

10. Chung S.Y., Han S.H. Melatonin attenuates kainic
acid-induced hippocampal neurodegeneration and oxidative
stress through microglial inhibition // J. Pineal Res. 2003. Vol. 34.
P. 95—102.

11. Husson I., Mesples B., Bac P., Vamecq J., Evrard P.,
Gressens P. Melatoninergic neuroprotection of the murine
periventricular whitematter against neonatal excitotoxic chal-
lenge // Ann. Neurol. 2002. Vol. 51. P. 82—92.

12. Gitto E., Karbownik M., Reiter R.J. et al. Effects
of melatonin treatment in septic newborns // Pediatr. Res.
2001.Vol. 50. P. 756—760.

13. Fulia F., Gitto E., Cuzzocrea S., Reiter R.J., Dugo L.,
Gitto P. et al. Increased levels of malondialdehyde and nit-
rite/nitrate in the blood of asphyxiated newborns: reduction by
melatonin // J. Pineal. Res. 2001. Vol. 31. P. 343—349.

14. Watanabe K., Wakatsuki A., Shinohara K., Ikenoue N.,
Yokota K., Fukaya T. Maternally administered melatonin pro-
tects against ischemia and reperfusioninduced oxidative mito-
chondrial damage in premature fetal rat brain // J. Pineal. Res.
2004. Vol. 37. P. 276—280.

15. Ìîë÷àíîâ À.Þ. Ðîëü ýïèôèçà è åãî ãîðìîíà ìå-
ëàòîíèíà â ðåïðîäóêòèâíîé ôóíêöèè ÷åëîâåêà // Õðîíî-
áèîëîãèÿ è õðîíîìåäèöèíà / Ïîä ðåä. Ñ.È. Ðàïîïîðòà,
Â.À. Ôðîëîâà, Ë.Ã. Õåòàãóðîâîé. Ì.: ÎÎÎ “Ìåäèöèíñêîå
èíôîðìàöèîííîå àãåíòñòâî”, 2012. C. 439—461.

16. Brown M.A., Lindheimer M.D., de Swiet M., Van As-
sche A., Moutquin J.M. The classification and diagnosis of
the hypertensive disorders of pregnancy: statement from the In-
ternational Society for the Study of Hypertension in Pregnancy
(ISSHP) // Hypertens. Preg. 2001. Vol. 20. P. 9—14.

17. Okatani Y., Wakatsuki A., Kaneda C. Melatonin incre-
ases activities of glutathione peroxidase and superoxide dismu-
tase in fetal rat brain // J. Pineal. Res. 2000. Vol. 28. P. 89—96.

18. Palan P.R., Shaban D.W., Martino T., Mikhail M.S.
Lipid-soluble antioxidants and pregnancy: maternal serum le-
vels of coenzyme Q10, alpha-tocopherol and gamma-tocophe-
rol in preeclampsia and normal pregnancy // Gynecol. Obstet.
Invest. 2004. Vol. 58. P. 8—13.

19. Tranquilli A.L., Turi A., Giannubilo S.R., Garbati E.
Circadian melatonin concentration rhythm is lost in pregnant
women with altered blood pressure rhythm // Gynecol. Endo-
crinol. 2004. Vol. 18. P. 124—129.

20. Nakamura Y., Tamura H., Takayama H., Kato H. In-
creased endogenous level of melatonin in preovulatory human
follicles does not directly influence progesterone production //
Fertil. Steril. 2003. Vol. 80. P. 1012—1016.

21. Tallia A.F., Cardone D.A., Howarth D.F., Ibsen K.H.
Swanson’s family practice review. St. Louis; Mosby, 2005. 337 p.

22. Gupta S., Agarwal A., Banerjee J., Alvarez J.G.
The role of oxidative stress in spontaneous abortion and re-
current pregnancy loss: a systematic review // Obstet. Gynecol.
Surv. 2007. Vol. 62. P. 335—347.

23. Vyatt L., Cui X. Oxidative stress in placenta // Histo-
chem. Cell Biol. 2004. Vol. 122. P. 369—382.

24. Fait V., Sela S., Ophir E., Khoury S., Nissimov J.,
Tkach M., Hirsch Y., Khotaba S., Tarasowa L., Oettinger M.
Hyperemisis gravidarum is associated with oxidative stress //
Am. J. Perinatol. 2002. Vol. 19. P. 93—98.

25. Lagod L., Paszkowski T., Sikorski R., Rola R. The an-
tioxidant-prooxidant balance in preg.

26. Tomas-Zapico C., Coto-Montes A. A proposed mecha-
nism to explain the stimulatory effect of melatonin on antioxi-
dative enzymes // J. Pineal. Res. 2005. Vol. 39. P. 99—104.

27. Urata Y., Honma S., Goto S. et al. Melatonin induces
gamma-glutamylcysteine synthetase mediated by activator pro-
tein-1 in human vascular endothelial cells // Free Radic. Biol.
Med. 1999. Vol. 27. P. 838—847.

28. Raghavendra V., Singh V., Kulkarni S.K., Agrewala J.N.
Melatonin enhances Th2 cell mediated immune responses: lack
of sensitivity to reversal by naltrexone or benzodiazepine recep-
tor antagonists // Mol. Cell Biochem. 2001. Vol. 221. P. 57—62.

29. Saito S. Cytokine network at the feto-maternal inter-
face // J. Reprod. Immunol. 2001. Vol. 47. P. 87—103.

30.Waldmann H., Graca L., Cobbold S. et al. T cells and or-
gan transplantation // Semin. Immunol. 2004. Vol. 16. P. 119—26.

31. Tabiasco J., Rabot M., Aguerre-Girr M. et al. Human
decidual NK cells: unique phenotype and functional proper-
ties — a review // Placenta. 2006. Vol. 27. Suppl. A. P. 34—39.

Ïîäïèñàíî â ïå÷àòü
15.11.12

MELATONIN AND CHILD-BEARING. P. 2. POSTIMPLANTATION PERIOD

A.Yu. Molchanov, M.G. Ivanovskaya, O.V. Burlakova, E.S. Suprunenko, E.S. Molchanova

In the second part of the review we tried to consider dependence of concentration of a pine-
alny hormone melatonin (M) in serum of human blood. It is established that one of the main func-
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tions M is synchronization of work of all bodies, regulation of seasonal and daily rhythms of their
physiological activity. It is confirmed that pregnancy and child-bearing processes directly depend
on a rhythm and level of secretion of a hormone M in an organism. Also the M supports appropriate
proliferative level and the immune status of a fruit. At violation of a rhythm of secretion of M at the
child pathologies mental (stresses, depressions), and physiological character (a preeclampsia, an ec-
lampsia, a fetal hypoxemia, abortions) develop. Initiation of childbirth is connected with sharp falling
of concentration of M. So creation of conditions for maintenance of sufficient level of M is neces-
sary for providing the birth of healthy posterity.

Key words: melatonin, pregnancy, preeclampsia, an eclampsia, a fetal hypoxemia, abortions.
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