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Перинатальное гипоксическое поражение ЦНС у новорожденных является ведущей причиной высокой смертности 
и инвалидности в детском возрасте. Однако существуют  трудности в диагностике, терапии и прогнозировании 
исходов гипоксических повреждений головного мозга у новорожденных детей. Нами изучены маркеры апоптоза в 
крови (уровень циркулирующей фрагментированной ДНК и ДНК-фрагментации в лимфоцитах) у 36 доношенных 
новорожденных пациентов с перинатальным гипоксическим поражением ЦНС легкой степени, гестационный воз-
раст которых составил от 36 до 41 недели. В контрольную группу вошли 20 здоровых доношенных детей.  Сте-
пень тяжести гипоксического поражения центральной нервной системы мы определяли, используя анамнез забо-
левания, шкалу Апгар, клинические критерии, изменение неврологического статуса по Шабалову Н.П., нейросо-
нографию. Этапы исследования новорожденных – первые, третьи и седьмые сутки. У пациентов с гипоксическим 
поражением центральной нервной системы легкой степени отмечалась однонаправленная динамика изменений 
всех изучаемых маркеров апоптоза. Так максимальный рост циркулирующей фрагментированной ДНК на 8,6% и 
увеличение уровня ДНК-фрагментации в лимфоцитах в 1,6 раз отмечались на 3-й день исследования. На послед-
нем этапе наблюдалась тенденция к снижению показателей и возвращению к первоначальным цифрам. Это со-
провождалось улучшением неврологического статуса новорожденных.  Таким образом, динамика изменения мар-
керов апоптоза таких, как уровень циркулирующей ДНК и ДНК-фрагментации в лимфоцитах у здоровых новоро-
жденных, свидетельствует об адаптации организма пациента к послеродовому стрессу к 7-м суткам. А однона-
правленные изменения уровней изучаемых показателей у новорожденных с гипоксическим поражением ЦНС лег-
кой степени отражает тяжесть поражения головного мозга, а так же указывает на адекватность  выбранных ме-
тодов детекции апоптоза. 
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поражение ЦНС. 
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В останні десятиліття перинатальне гіпоксичне 
ураження ЦНС у новонароджених є провідною причи-
ною високої смертності та інвалідності в дитячому віці 
[2, 8]. Однак існують труднощі в діагностиці, терапії та 
прогнозуванні наслідків гіпоксичних пошкоджень голо-
вного мозку у новонароджених дітей [1, 6]. 

Великий практичний інтерес представляє вивчен-
ня таких маркерів апоптозу, як величина циркулюючої 
фрагментованої ДНК [3, 7] і рівень ДНК-фрагментації 
в лімфоцитах крові новонароджених дітей [4, 5]. 

Матеріали та методи дослідження 
Нами досліджено маркери апоптоза в крові (рівень 

циркулюючої фрагментованої ДНК та ДНК-
фрагментації в лімфоцитах) у 36 доношених новона-
роджених дітей із перинатальним гіпоксичним ура-
женням ЦНС легкого ступеня. Гестаційний вік пацієн-
тів склав від 36 до 41 тижня. В контрольну групу ввій-
шли 20 здорових доношених дітей. 

Ступінь тяжкості гіпоксичного ураження централь-
ної нервової системи ми визначали, використовуючи 
анамнез захворювання, шкалу Апгар, клінічні критерії, 
класифікацію неврологічного статусу за Шабаловим 
Н. П. [2], а також інструментальні методи діагностики 
(нейросонографію). 

Етапи дослідження новонароджених – перша, тре-
тя та сьома доба. 

Для визначення циркулюючої фрагментованої ДНК 
та ДНК-фрагментації в лімфоцитах ми використову-

вали метод, заснований на кольоровій реакції з ди-
феніламіновим реагентом в модифікації проф. І. А. 
Комаревцевої та співавт. (виділення проводиться од-
разу в лізис-буфері рН = 8). 

Результати та їх обговорення 
У здорових новонароджених контрольної групи рі-

вень циркулюючої фрагментованої ДНК в крові 
(табл.1) знижувався на 7-у добу неонатального пері-
оду. 

Таб 1. 
Рівень циркулюючої фрагментованої ДНК у крові 

новонароджених з перинатальним гіпоксичним ураженням 
ЦНС легкого ступеня. 

Групи  
спостереження 1-а доба 3-я доба 7-а доба 

Контрольна  
група 

16,4  ± 3,1 
% 

14,4 ± 2,8 
% 

13,8 ± 3,2 
% 

Група з ГУ ЦНС 
легкого  
ступеня 

29,6 ± 3,9 
%* 

38,2 ± 4,2 
%* 

30,4 ± 3,3 
%* 

Примітка: *   - р < 0,05 – порівняно з контрольною 
групою; 
** - р < 0,05 – порівняно з попереднім етапом 

У дітей з гіпоксичним ураженням ЦНС легкого сту-
пеня на 3-ю добу реєструвалося максимальне зрос-
тання циркулюючої фрагментованої ДНК, яке пере-
вищувало вихідні дані на 8,6%. На останньому етапі 
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дослідження спостерігалася тенденція до зниження і 
повернення до початкових цифр. 

Динаміка рівня ДНК-фрагментації в лімфоцитах 
(табл.2) у здорових новонароджених контрольної гру-
пи була аналогічною з рівнем циркулюючої фрагмен-
тованої ДНК в крові. Досліджуваний маркер також 
знижувався на 7-у добу спостереження. 

Таб. 2. 
Рівень ДНК-фрагментації в лімфоцитах крові 

новонароджених з перинатальним гіпоксичним ураженням 
ЦНС легкого ступеня. 

Групи спостере-
ження 

1-а доба 3-я доба 7-а доба 

Контрольна гру-
па 

10,8 ± 1,6 
% 

7,4 ± 1,8 % 4,6 ± 1,7 % 

Група з ГУ ЦНС 
легкого степеня 

19,5 ± 2,9 
%* 

32,2 ± 2,4 
%*,** 

20,4 ± 2,1 
%*,** 

Примітка: *   - р < 0,05 – порівняно з контрольною 
групою; 
** - р < 0,05 – порівняно з попереднім етапом 

У пацієнтів з гіпоксичним ураженням центральної 
нервової системи легкого ступеня відзначалася одно-
направлена динаміка змін усіх досліджуваних марке-
рів. Так на 3-ю добу рівень ДНК-фрагментації в лім-
фоцитах зростав в 1,6 раз, а до 7-ї доби знижувався. 

У новонароджених з перинатальним гіпоксичним 
ураженням ЦНС легкого ступеня на 3 добу реєстру-
валося збільшення явищ апоптоза. Це збігалося з по-
гіршенням неврологічного статусу, що проявлялося 
транзиторним синдромом збудження і/або пригнічен-
ня ЦНС. Синдром збудження характеризувався рухо-
вим занепокоєнням, тремором, вздрагуваннями, не-
мотивованим криком, помірною тахікардією і тахіпное 
при пробудженні. До симптомів пригнічення ми відно-
сили м'язову гіпотонію або дистонію, гіпокінезію, шви-
дке виснаження вроджених рефлексів і зниження це-
ребральної активності. Нейросонографічні зміни були 
відсутні. Також відзначалося зростання всіх досліджу-
ваних маркерів апоптоза. 

На останньому етапі дослідження ми спостерігали 
позитивну динаміку, яка проявлялася у зменшенні ін-
тенсивності апоптоза. Це відповідало зменшенню рів-
ня досліджуваних показників з тенденцією до повер-
нення до початкових цифр. Так на 7-му добу спосте-
реження рівень циркулюючої фрагментованої ДНК, 
порівняно з 3-м днем, був нижче на 7,8% (табл.1), а 

кількість ДНК-фрагментації в лімфоцитах зменшува-
лася в 1,6 разів (табл.2). 

Критеріями неврологічного поліпшення у дітей бу-
ло: відновлення адекватного рівня свідомості, 
поліпшення рефлекторних функцій, відновлення 
емоційної сфери (реакції на зовнішні подразники, 
появу спонтанної рухової активності, активне смок-
тання, прояв голодного занепокоєння). 

Висновки 
Динаміка змін маркерів апоптоза таких, як рівень 

циркулюючої ДНК та ДНК-фрагментації в лімфоцитах 
у здорових новонароджених контрольної групи, свід-
чить про адаптацію організму пацієнта до післяполо-
гового стресу на 7-у добу. 

Односпрямовані зміни рівнів досліджуваних показ-
ників у новонароджених з гіпоксичним ураженням 
ЦНС легкого ступеня в ранньому неонатальному пе-
ріоді відображає тяжкість ураження головного мозку, а 
також вказує на адекватність обраних методів детекції 
апоптозу. 
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