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Целью исследования явилось изучение цитокиного профиля в сыворотке крови при анемиях, наблюдаемых в различные 
сроки беременности. Была исследована венозная кровь 85 беременных пациенток с анемией. У 46 из них была первая 
беременность (1-ая группа), у 39 (2-ая группа) - повторная беременность.  Группу сравнения составили 19 беременных 
без анемии. У всех обследуемых определяли уровень гемоглобина и сывороточного железа колориметрическим методом, 
а также содержание цитокинов ИЛ-2, ИЛ-6, ИЛ-8 и ИЛ-10 методом иммуноферментного анализа. Результаты иссле-
дования показали значительное понижение гемоглобина и сывороточного железа в крови у беременных с анемиями. Вы-
явлено также значительное повышение провоспалительных цитокинов, таких как ИЛ-2 и ИЛ-8 и значительное умень-
шение ИЛ-10 по сравнению с данными беременных без анемии. Наиболее выраженные изменения в цитокиновом балансе 
наблюдались в третьем триместре и при повторной беременности, что вызвано прогрессированием анемии.
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 The aim of this study was to investigate the level of serum cytokines in different periods of pregnancy associated with anemia. 85 preg-
nant patients with anemia were examined. 46 of them were in their first pregnancy (1st group), and 39 (2nd group) patients were in their 
second or further pregnancy period. The comparison group consisted of 19 pregnant women without anemia. The level of hemoglobin 
and serum iron were determined by using colorimetric method, as well as the level of cytokines IL-2, IL-6, IL-8 and IL-10 were deter-
mined using an enzyme-linked immunosorbent assay method. The results showed a significant decrease in hemoglobin and serum iron 
level in the blood of pregnant women with anemia, significant increase in proinflammatory cytokines, such as IL-2 and IL-8, and a signifi-
cant decrease in IL-10 compared with pregnant women without anemia were also detected. The most pronounced changes in the cytokine 
profile were observed in the third trimester and during second or futher pregnancy, which is caused by the progression of anemia.

K e y  w o r d s :  anemia pregnancy; iron metabolism; cytokines.
For citation: Shahverdiyeva I.J., Guliyev M.R., Narimanova G.V., Kerimova I.A Changes of cytokine profile in the blood of 
pregnant women with anemia. Klinicheskaya Laboratornaya Diagnostika (Russian Clinical Laboratory Diagnostics). 2019;  
64 (4): 234-236.  (in Russ.)  DOI: http://dx.doi.org/10.18821/0869-2084-2019-64-4- 234-236
For correspondence: Shahverdiyeva Ilaha Jamshid, researcher of Scientific Research Laboratory at the Department of Biochem-
istry; е-mail: ilahashahverdiyeva@gmail.com
Conflict of interests. The authors declare absence of conflict of interests.
Acknowledgment. The study  had no sponsor support.

Received 19.01.2019
Accepted 24.01.2019

Введение. Одним из частых осложнений у беремен-
ных является анемия, вызванная нарушениями обмена 
железа [7, 8]. Анемия при беременности может приво-
дить к различным последствиям, среди которых особый 
интерес вызы вают нарушения функционирования им-
мунной системы [2, 3, 5, 12]. 

Главным звеном иммунной системы являются цито-
кины и антимикробные пептиды, которые осуществляют 
взаимосвязь между различными клетками, в том числе 
иммунокомпетентными.  При беремен ности продуциру-
ются как про-, так и противовоспалительные цитокины, 

баланс которых имеет существенное значение для нор-
мального течения беременности. Важнейшим источни-
ком цитокинов и регулятором уровня Т-хелперов (Th-1 и 
Th-2) являются макрофаги. По данным литературы, при 
анемиях беременности усиливается экспрессия провос-
палительных цитоки нов, таких как ИЛ-2, ИЛ-6 и ИЛ-8 
[3,11]. В макрофагах понижается экспрес сия транспор-
тера железа ферропортина, в результате чего подавляет-
ся выход железа из макрофагов. В то же время, ИЛ-1, 
ИЛ-6 и ИЛ-10 индуцируют экспрессию ферритина, а 
также стимулируют хранение и накопление железа в 
макрофагах. В целом эти сложные и до конца неизучен-
ные процессы ведут к снижению концентрации железа в 
циркулирующей крови и в дальнейшем к развитию ане-
мии [5, 6, 10, 11, 13]. 
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Целью данного исследования является изучение ци-
токиного профиля в сыворотке крови при анемиях, на-
блюдаемых в различные сроки беремен ности.

Материал и методы. Была исследована венозная кровь 
85 беременных пациенток с анемией. У 46 из них была пер-
вая беременность (1-я группа), у 39 (2-я группа) – повтор-
ная (интервал между беременнос тями 1,5–2 года).  Группу 
сравнения составили 19 беременных без анемии.  

Диагноз анемии устанавливался на основании реко-
мендаций ВОЗ при уровне гемоглобина <110 г/л. Центр 
контроля заболеваний (США) использует в качестве 
нижних границ концентрации НЬ в I и III триместрах 
беременности – 110 г/л, во II триместре – 105 г/л. Часто 
очень трудно определить, обусловлено ли это анемией 
или гемодилюцией [1]. Средний возраст беременных в 
исследуемых группах составил 24,6±1,0 года у беремен-
ных без анемии, 21,8±0,5 (1-я группа), 26,3±0,6 года  (2-я 
группа)  – у беременных с анемией. 

Содержание сывороточного железа крови определяли 
колоримет рическим методом с помощью набора реакти-
вов “Human” (Германия) на биохимическом анализаторе 
Stat Fax 1904+ (США).  Кон центрацию цитокинов опре-
деляли с помощью наборов реагентов «VECTOR BEST» 
(Российская Федерация) на иммуноферментном анализа-
торе Stat Fax 303+ (США). Полученные результаты обра-
ботаны статически; были определены средние значения 
показателей и их средние ошибки; статистическую зна-
чимость различий оценивали по t-критерию Стьюдента. 
Достоверными считались различия при р<0,05.

Результаты и обсуждение. Среднее значение Hb у 
беременных без анемии составило 113,9±1,6 г/л, у бере-
менных с анемией (первая беременность) в первом три-
местре – 101,6±1,0 г/л, во втором три местре – 96,1±1,1 
г/л, в третьем – 91,4±1,2 г/л (табл. 1).  

Согласно полученным результатам, в сыворотке кро-
ви у беременных с анемией отмечалось значительное 
уменьшение содержания железа.

Так, содержание железа у пациенток 1-й группы в 
первом триместре уменьшалось на 26,3%, во втором 
триместре – на 48,2% и в третьем три местре – в 2,9 раза 
по сравнению с группой сравнения (табл. 1).

Наиболее значительное уменьшение железа наблюда-
лось у беременных с повторной беременностью. У них в 
первом и во втором триместре содержа ние железа умень-
шалось в 2 раза, в третьем триместре – в 2,8 раза по отноше-
нию к результатам беременных без анемии (табл. 2).

Результаты исследования цитокинового профиля отра-
жены в табл. 2. В 1-й группе пациенток содержание про-
воспалительных цитокинов (ИЛ-2, ИЛ-6, ИЛ-8) в первом 
триместре достоверно не отличались от такового в груп-
пе беременных без анемии. Однако во втором триместре 
отмечалось статически достоверное повышение ИЛ-2 на 
82,7%, ИЛ-8 на 72,4%. В третьем триместре также отмече-
на высокая концентрация этих цитокинов: их концентра-
ция в 2 раза превысила показа тели в группе сравнения 

В этой группе пациенток выявлено снижение со-
держания противовоспалительного цитокина ИЛ-10 
в первом триместре на 16,9%, во втором триместре на 
24,5%. IL-10 продуцируется Th-1 и Th-2, моноцитами, 
макрофагами и имеет широкий спектр действия с вы-
раженным иммуносупрессивным эффектом. IL-10 сни-
жает активность Th-1 в большей степени, чем Th-2, так 
как этот цитокин ингибирует синтез ряда цитокинов, 
продуцируемых Th1, таких как IFNγ, IL-2, ФНО-β, IL-1, 
IL-6 и ФНО-α [4, 13].

Как видно из полученных данных, выявлена тен-
денция к снижению содержания ИЛ-6 недостоверного 
характера в крови 1-ой группы беременных. Некото-

Т а б л и ц а  1
Содержание гемоглобина и сывороточного железа при анемиях в различные сроки беременности (M±m)

Показатели Беременные без 
анемии

n=19

Беременные с анемиями, триместр
Первая беременность,

n=46
Повторная беременность,

n=39
I II III I II III 

Гемоглобин, г/л 113,9±1,6
(105-127)

101,6±1,0*
(86-124)

96,1±1,1*
(72-109)

91,4±1,2*
(67-110)

96,9±1,6*
(72-116)

91,8±1,6*
(69-107)

86,9±1,7*
(63-103)

СЖ, мкмоль/л 14,31±0,81
(10,6-24,6)

10,55±0,52*
(5,1-27)

7,42±0,31*
(3,7-10,9)

5,00±0,25*
(2,1-7,8)

7,13±0,42*
(2,3-11,7)

7,00±0,38*
(2,3-11,5)

5,08±0,44*
(1-9,4)

П р и м е ч а н и е . * - р<0,001 – по сравнению с показателями беременных без анемии.
Т а б л и ц а  2

Содержание некоторых цитокинов при анемиях (первая беременность) (M±m)

Показатели Группы
Беременные без анемии,

n=19
Беременные с анемиями (первая беременность), триместр,  n=46

I II III 
ИЛ-2, пг/мл 6,3±0,7

(3,2-10,2)
7,9±1,4*
(4,2-24,8)

11,5±1,5**
(2-18,3)

12,8±1,8**
(3,4-23,6)

ИЛ-6, пг/мл 3,15±0,41
(1,7-5,5)

2,73±0,16*
(2,14-4,53)

3,18±0,15**
(2,1-3,8)

3,41±0,16***
(2,4-4,1)

ИЛ-8, пг/мл 1,68±0,35
(0,2-3,2)

2,06±0,11**
(1,44-2,89)

2,89±0,14***
(2,1-3,6)

3,32±0,18***
(2,2-4,4)

ИЛ-10, пг/мл 6,24±0,52
(4,1-9,2)

5,19±0,15***
(4,37-6,19)

4,71±0,52*
(1,7-7,8)

3,27±0,25
(1,9-4,8)

П р и м е ч а н и е . ***- р<0,001;  ** - р<0,01; * - р<0,05 - по сравнению с показателями беременных без анемии.
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рые провоспалительные цитокины, такие, как ИЛ-1 и 
ФНО-α, не способны преодолеть плацентарный барьер, 
но считается, что они способствуют более интенсивно-
му транспорту ИЛ-6 через плаценту, поэтому наблюда-
ется снижение его уровня в сыворотке крови у матери 
[6, 9].

Наиболее значительные изменения в цитокиновом ба-
лансе наблюдались при повторной беременности. Так, в 
первом триместре уровни ИЛ-2 и ИЛ-8 соответственно 
на 67,2% и 43,8%, во втором в 2,6 и в 2,1 раза, в третьем 
триместре в 3,5 и в 3,9 раза статистически достоверно 
превышали показатели группы беременных пациенток 
без анемии (табл. 3).

 IL-2 играет исключительно важную роль в дифферен-
цировке и пролиферации Т-лимфоцитов, а ИЛ-8 относит-
ся к хемокинам и является мощным хемотаксическим и 
активирующим фактором для нейтрофилов. Повышение 
уровня этих цитокинов свидетельствует об участии им-
мунологического компонента в патогенезе анемии [9].

Необходимо отметить, что во 2-й группе беремен-
ных, несмотря на значительное снижение уровня ИЛ-6 
– на 33,3% в первом триместре, во втором и в третьем 
триместрах наблюдалась тенденция к ее повышению. 
При этом уровень этого цитокина в третьем триместре 
почти достигал значений беременных без анемии. Ско-
рее всего, это связано подготовкой организма к родам и 
усилением синтеза других провоспалительных цитоки-
нов, которые индуцируют синтез и выход ИЛ-6 [4, 9]. 

При повторной беременности также наблюдалось 
снижение концентрации ИЛ-10 по отношению к группе 
сравнения: в первом триместре на 19,8%, во втором три-
местре на 37,3%, а в третьем триместре на 54,1%.  

 Избыточная продукция провоспалительных и сни-
жение уровня противовоспалительных цитокинов при 
анемии беременности указывает на прогрессирование 
системного воспаления и снижение механизмов защи-
ты. Повышение уровня провоспалительных цитокинов 
негативно влияет на эритропоэтин продуцирующие 
клетки, угнетает пострецепторные пути передачи сигна-
ла в эритроидных клетках [12]. 

Таким образом, при изучении цитокинового профи-
ля у беременных с анемией выявлено достоверное сни-
жение уровня ИЛ-10 и повышение провоспалительных 
цитокинов, таких, как ИЛ-2 и ИЛ-8 по сравнению с по-
казателями беременных без анемии. При этом наиболее 
значительные изменения выявлены при повторной бе-
ременности. Полученные результаты указывают на то, 
что повторная беременность у  женщин с анемией имеет 
более тяжёлое клиническое течение и предусматривает 
назначение корригирующей терапии.  

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсут-
ствии конфликта интересов.

Т а б л и ц а  3
Содержание некоторых цитокинов при анемиях (повторная беременность) (M±m)

Показатели Группы
Беременные без анемии, 

n=19
Беременные с анемиями (повторная беременность), триместр,  n=39

I II III 
ИЛ-2, пг/мл 6,3±0,7 (3,2-10,2) 10,5±1,6** (1,9-17,9) 16,7±1,6*** (7,1-22,9) 22,1±3,9** (3,3-37,8)
ИЛ-6, пг/мл 3,15±0,41 (1,7-5,5) 2,10±0,16* (1,3-3,2) 2,54±0,49 (0,1-5,5) 3,29±0,67 (0,3-7,4)
ИЛ-8, пг/мл 1,68±0,35 (0,2-3,2) 2,41±0,15* (1,7-3,3) 3,48±0,50* (1,3-6,4) 6,48±0,64*** (3,3-9,9)
ИЛ-10, пг/мл 6,24±0,52 (4,1-9,2) 5,01±0,22* (3,6-6,4) 3,92±0,65* (0,9-7,9) 2,87±0,60**** (0,4-5,9)

П р и м е ч а н и е . *** – р<0,001;  ** – р<0,01; * – р<0,05 – по сравнению с показателями беременных без анемии.


