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Àêòóàëüíîñòü
Согласно данным МЗ Украины, частота пер-

вичной асфиксии новорожденных приближается 

к 10 %, а у 1 % детей встречается ее тяжелая фор-

ма [4]. Гипоксическое поражение центральной 

нервной системы (ЦНС) вследствие асфиксии 

является ведущей причиной высокой смертности 

и инвалидности новорожденных детей [1–3]. Од-

нако в настоящее время отсутствуют объективные 

диагностические маркеры тяжести, глубины пора-

жения ЦНС и определения возможного прогноза 

заболевания. 

Одним из общепринятых диагностических 

критериев апоптоза, развивающегося на фоне ги-

поксического поражения ЦНС, является количе-

ство циркулирующей внеклеточной ДНК [5–7]. 

Данный показатель у новорожденных детей с ги-

поксическим поражением ЦНС остается мало-

изученным. 

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû èññëåäîâàíèÿ
Изучен уровень фрагментированной циркули-

рующей ДНК в крови у 86 новорожденных с пери-

натальным гипоксическим поражением головного 

мозга, гестационный возраст которых составил от 

36 до 41 недели. Контрольную группу составили 20 

здоровых доношенных детей.

Для определения групп и степени тяжести ги-

поксического поражения центральной нервной 

системы мы использовали анамнез заболевания, 

шкалу Апгар, клинические критерии, классифи-

кацию неврологического статуса по Н.П. Шабало-

ву [2], а также инструментальные методы диагно-

стики (нейросонографию).
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I группа — 36 доношенных новорожденных де-

тей с перинатальным гипоксическим поражением 

ЦНС легкой степени (оценка по шкале Апгар на 

1-й минуте не ниже 6 баллов. Неврологический 

статус: возбуждение и/или угнетение ЦНС не бо-

лее 5–7 суток);

II группа — 24 ребенка с перинатальным гипок-

сическим поражением ЦНС средней и тяжелой 

степени (оценка по шкале Апгар на 1-й минуте 

1–5 баллов. Неврологический статус: возбуждение 

и/или угнетение ЦНС более 7 суток, кома, декор-

тикация, децеребрация, прогрессирующая вну-

тричерепная гипертензия, судороги);

III группа — 12 новорожденных с внутрижелу-

дочковым кровоизлиянием (оценка по шкале Ап-

гар на 1-й минуте 1–5 баллов. Неврологический 

статус: угнетение ЦНС, кома, внутричерепная ги-

пертензия, судороги, апноэ);

IV группа — 14 новорожденных с сочетанным 

ишемически-геморрагическим поражением мозга 

(оценка по шкале Апгар на 1-й минуте 1–5 баллов. 

Клиническая картина и тяжесть состояния опреде-

лялись ведущим типом поражения и локализацией).

Этапы исследования новорожденных — пер-

вые, третьи и седьмые сутки.
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ским поражением ЦНС средней и тяжелой степе-

ни разница с исходным уровнем на последнем эта-

пе исследования составляла 17,4 %. У пациентов с 

внутрижелудочковым кровоизлиянием изучаемый 

показатель на 7-е сутки по сравнению с исходным 

уровнем данной группы увеличивался в 1,3 раза. 

Наиболее выраженные изменения циркулирую-

щей фрагментированной ДНК на 7-й день наблю-

дения отмечались у детей IV группы. По сравне-

нию со здоровыми новорожденными исследуемый 

показатель возрастал в 6,9 раза, а с исходным уров-

нем данной группы — на 15,8 %.

Îáñóæäåíèå
У новорожденных с перинатальным гипокси-

ческим поражением ЦНС легкой степени ухуд-

шение неврологического статуса на 3-и сутки со-

впадало с увеличением апоптоза. На следующем 

этапе наблюдения отмечалась положительная ди-

намика, проявляющаяся уменьшением интенсив-

ности апоптоза. Это соответствовало уменьшению 

уровня циркулирующей фрагментированной ДНК 

к 7-му дню наблюдения до 30,4 ± 3,3 %. По срав-

нению с исходными данными контрольный пока-

затель был выше на 0,8 %. 

У пациентов II группы тяжесть поражения го-

ловного мозга клинически проявлялась угнетени-

ем сознания вплоть до ступора или комы. Это со-

провождалось нерегулярным дыханием, частыми 

апноэ. В клинической картине наблюдались диф-

фузная гипотония мышц и выраженное снижение 

сухожильных рефлексов, отсутствие рефлексов 

новорожденных (сосательного, глотательного, 

хватательного, Моро), широкие зрачки, которые 

не реагировали или слабо реагировали на свет. У 

всех новорожденных детей данной группы отме-

чались судороги генерализованного характера. 

Такие дети нуждались в проведении искусствен-

ной вентиляции легких. При нейросонографи-

ческом исследовании наблюдались диффузное 

Для определения циркулирующей фрагмен-

тированной ДНК мы использовали метод, осно-

ванный на цветной реакции с дифениламиновым 

реагентом в модификации И.А. Комаревцевой и 

соавт. (выделение проводится сразу в лизис-буфе-

ре рН = 8).

Ðåçóëüòàòû
У всех новорожденных с гипоксическим по-

ражением центральной нервной системы на всех 

этапах наблюдения начиная с первых суток реги-

стрировалось увеличение количества циркулиру-

ющей фрагментированной ДНК (рис. 1).

Наиболее выраженные изменения отмечались 

в IV группе новорожденных с сочетанным ише-

мически-геморрагическим поражением мозга. В 

1-е сутки наблюдения исследуемый показатель 

составлял 79,8 ± 5,2 %, что в 4,9 раза превышало 

данные контрольной группы.

При динамическом наблюдении на 3-й и 7-й 

день отмечались разнонаправленные изменения 

изучаемого показателя в зависимости от тяжести 

гипоксического поражения ЦНС новорожденных 

(рис. 2).

Уровень циркулирующей фрагментированной 

ДНК у здоровых новорожденных контрольной 

группы (рис. 2) снижался на 7-е сутки неонаталь-

ного периода.

У детей с гипоксическим поражением ЦНС 

легкой степени (рис. 2) на 3-й день наблюдения 

отмечался максимальный рост циркулирующей 

фрагментированной ДНК, который превышал ис-

ходный уровень на 8,6 % с тенденцией к сниже-

нию и возвращению к первоначальным цифрам. 

В остальных группах на всех этапах исследования 

наблюдалось увеличение исходного показателя. 

Так, максимальный уровень апоптоза, согласно 

показателям фрагментированной ДНК, во II, III и 

IV группах наблюдался на 7-м этапе исследования. 

У новорожденных с перинатальным гипоксиче-

Рисунок 1. Уровень циркулирующей 

фрагментированной ДНК в 1-е сутки в крови 

у новорожденных с гипоксическим поражением 

центральной нервной системы
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Рисунок 2. Уровень циркулирующей 

фрагментированной ДНК на 1-е, 3-и и 7-е сутки 

в крови у новорожденных с гипоксическим 

поражением центральной нервной системы
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повышение эхогенности мозговой паренхимы, 

сужение боковых желудочков. Также отмечались 

признаки атрофии больших полушарий головно-

го мозга с пассивным расширением желудочков. 

В нашем исследовании это проявлялось в посто-

янном увеличении уровня циркулирующей фраг-

ментированной ДНК на всех этапах наблюдения. 

К 7-м суткам контрольный показатель возрастал 

в 4,8 раза по сравнению со здоровыми новорож-

денными.

У детей с внутрижелудочковым кровоизлияни-

ем тяжесть поражения ЦНС наиболее часто про-

являлась угнетением сознания вплоть до комы, 

судорогами, мышечной атонией, арефлексией, 

эпизодами апноэ. Также наблюдались бледность 

кожных покровов и видимых слизистых оболочек, 

цианоз, метаболический ацидоз. Большой родни-

чок был напряженным и выбухал. Эти новорож-

денные находились на искусственной вентиляции 

легких. Нейросонографически выявлялись по-

явление гиперэхогенных зон, вентрикуломегалия 

и деформация бокового желудочка в результате 

формирования кистозной полости, окклюзион-

ная гидроцефалия. В просвете желудочков часто 

визуализировались тромбы (эхопозитивные обра-

зования). По мере прогрессирования последствий 

перинатального гипоксического поражения ЦНС 

уровень апоптоза возрастал. Мы наблюдали увели-

чение циркулирующей фрагментированной ДНК 

в кровеносном русле у новорожденных III группы 

на 3-м этапе исследования на 64 % по сравнению с 

референтной группой.

Наиболее выраженные неврологические изме-

нения регистрировались в IV группе с сочетанным 

ишемически-геморрагическим поражением мозга. 

Клиническая картина зависела от ведущего типа 

поражения ЦНС (ишемия или кровоизлияние), а 

также от его тяжести и локализации. Данный вид 

повреждений головного мозга наиболее тяжелый, 

что проявлялось в возрастании уровня циркули-

рующей фрагментированной ДНК на 3-й день до 

90,2 %, а к 7-му этапу исследования изучаемый по-

казатель увеличивался в 6,9 раза по сравнению со 

здоровыми детьми. Это свидетельствует о том, что 

самые активные явления апоптоза наблюдались в 

IV группе новорожденных детей.

Âûâîäû
Уровень циркулирующей фрагментированной 

ДНК в крови отражает тяжесть поражения ЦНС 

у новорожденных детей с гипоксическим пораже-

нием центральной нервной системы как гипокси-

чески-ишемического, так и гипоксически-гемор-

рагического типа. При уровне циркулирующей 

фрагментированной ДНК у новорожденных с 

перенесенной асфиксией выше 60 % заболевание 

имеет неблагоприятное течение.
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Резюме. У роботі досліджували рівень циркулюючої 

фрагментованої ДНК у крові в новонароджених дітей із 

гіпоксичним ураженням центральної нервової системи. 

Залежно від ступеня змін даного показника визначили 

тяжкість і глибину ураження центральної нервової сис-

теми.

Ключові слова: гіпоксія, ураження центральної нервової 

системи, новонароджені.
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THE CHANGES IN THE LEVEL OF CIRCULATING FRAGMENTED DNA IN NEWBORNS 
WITH HYPOXIC DEFEAT OF THE CENTRAL NERVOUS SYSTEM

Summary. This work considers with the level of circu-

lating fragmented DNA in the blood of newborn children 

with hypoxic defeat of the central nervous system. We have 

defined the severity and depth of damage to the central 

nervous system depending on the extent of changes in this 

indicator.

Key words: hypoxia, damage of the central nervous system, 

newborns.




