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Сучасні можливості корекції постковідних 
порушень у фетоплацентарному комплексі
І.А. Жабченко, І.С. Ліщенко
ДУ «Інститут педіатрії, акушерства і гінекології імені академіка О.М. Лук’янової НАМН України», м. Київ

Мета дослідження: визначення особливостей гормонального забезпечення, ферментативної функції печінки та 
стану фетоплацентарного комплексу (ФПК) у невакцинованих жінок із затримкою росту плода (ЗРП) та плацен-
тарною дисфункцією (ПД), які перехворіли на коронавірусну хворобу під час даної вагітності, на фоні запропоно-
ваної схеми корекції виявлених порушень та оцінювання її ефективності.
Матеріали та методи. До дослідження увійшли 22 вагітні із ЗРП та ПД, які знаходились на лікуванні та розро-
дженні у відділенні патології вагітності та пологів ДУ «Інститут педіатрії, акушерства і гінекології імені академіка 
О.М. Лук’янової НАМН України» у 2021–2022 рр. та перенесли коронавірусну хворобу під час даної гестації. 
Усім вагітним проведено загальноклінічне обстеження  та додатково визначено такі параметри: рівень плацентарно-
го лактогену (ПЛ) у сироватці крові, показники ферментативної активності печінки (аланін-амінотрансфераза – АЛТ, 
аспартатамінотрансфераза – АСТ, гамма-глутамілтранспептидаза – ГГТП), рівень естріолу у сечі (після 22-го тижня 
вагітності). Обстеження проведено до початку проведення лікувально-профілактичних заходів та через 12–14 днів 
після 10-денного курсу терапії з одночасним ультразвуковим (УЗ) моніторингом стану ФПК.
У разі встановлення діагнозу ЗРП та ПД проводили курс терапії, який включав щоденні послідовні внутрішньо-
венні інфузії розчину збалансованого кристалоїдного інфузійного препарату з лактатом та сорбітолом у кількості 
200 мл та розчину комплексного внутрішньовенного препарату з L-аргініну гідрохлориду та L-карнітином у кіль-
кості 100 мл протягом 10 днів з наступним УЗ-контролем стану плода та ФПК. Оцінювання ефективності лікування 
проводили за сукупністю клінічних, лабораторних та інструментальних показників через 10 днів терапії.
Результати. Усі вагітні мали середній або легкий перебіг коронавірусної хвороби у різні терміни даної гестації. 
Жінок, які перенесли інфекцію SARS-CoV-2 у ранні терміни вагітності (до 12 тиж), було 9 (40,9 %), і саме у них 
діагностовано ЗРП 2-го та 2–3-го ступенів. 
Переважна більшість вагітних мала ускладнення гестації. До лікування у 10 (45,5 %) жінок було виявлено мало-
воддя. У 14 (63,6 %) вагітних констатовано ЗРП, з них: у 3 (13,6 %) вагітних затримка росту плода 2–3-го ступеня, 
у 6 (27,3 %) вагітних – 2-го ступеня, у 5 (22,7 %) вагітних – 1-го ступеня. Під час аналізу лабораторних показників 
було виявлено деяке підвищення рівнів АЛТ, АСТ та ГГТП, зниження рівнів естріолу у сечі.
Після запропонованого курсу лікування маловоддя фіксували лише у 2 (9,1 %) жінок. Середній амніотичний індекс 
до лікування становив 10,1, після лікування – 15,3. Після проведеного лікування ЗРП спостерігалася у 4 (18,2 %) 
жінок. У результаті проведеного лікування відзначено покращення й усіх визначених лабораторних показників та 
перинатальних наслідків.
Висновки. Запропонована схема корекції виявлених порушень із включенням препаратів збалансованого кристало-
їдного інфузійного препарату з лактатом та сорбітолом та комплексного внутрішньовенного препарату з L-аргініну 
гідрохлориду та L-карнітином дозволила покращити мікроциркуляцію, метаболічні процеси та нормалізувати на-
слідки постковідного ендотеліїту у судинній системі організму вагітних взагалі та у ФПК зокрема. Це проявилось 
у покращенні клінічних, лабораторних, інструментальних показників проведених досліджень та позитивно позна-
чилося на перинатальних результатах. 
Ключові слова: вагітність, постковідний період, ускладнення, затримка росту плода, плацентарна дисфункція, про-
філактика, лікування, донатор оксиду азоту, L-карнітин, сорбітол.

Modern possibilities of correction of postcovid disorders in the fetoplacental complex
I.a. Zhabchenko, I.S. lishchenko

The objective: to determine the peculiarities of hormonal support, liver enzymatic function and the state of the fetal-placental 
complex (FPC) in unvaccinated women with fetal growth retardation (FGR) and placental dysfunction (PD) who was ill with 
the coronavirus disease during the current pregnancy, on the background of the proposed correction scheme of the disorders 
and evaluation of its effectiveness.
Materials and methods. The study included 22 pregnant women with FGR and PD who were being treated and delivered in the 
Department of Pregnancy and Childbirth Pathology of the State Institution «Institute of Pediatrics, Obstetrics and Gynecology 
named after Academician O.M. Lukyanova National Academy of Sciences of Ukraine» in 2021–2022 and suffered a coronavirus 
disease during the current pregnancy. All pregnant women had a general clinical examination and the following parameters 
were additionally determined: the level of placental lactogen (PL) in blood serum, indicators of liver enzyme activity (alanine 
aminotransferase – ALT, aspartate aminotransferase – AST, gamma-glutamyl transpeptidase – GHTP), the level of estriol in 
urine (after the 22d week of pregnancy). The examination was carried out before the start of treatment and preventive measures 
and 12–14 days after a 10-day course of therapy with simultaneous ultrasound (US) monitoring of the condition of the FPC. 
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In the case of diagnosis of FGR and PD, a course of therapy was carried out, which included daily consecutive intravenous 
infusions of a balanced crystalloid infusion preparation with lactate and sorbitol in the amount of 200 ml and a solution of 
levocarnitine and arginine hydrochloride in the amount of 100 ml for 10 days, followed by ultrasound control of the condition 
of the fetus and FPC. The evaluation of the effectiveness of the treatment was carried out based on a combination of clinical, 
laboratory and instrumental indicators after 10 days of therapy. 
Results. All pregnant women had a moderate or mild course of the coronavirus disease at different terms of the current 
pregnancy. There were 9 (40.9 %) women who were infected with SARS-CoV-2 in the early terms of pregnancy (up to 12 
weeks), and they were diagnosed the 2nd and 2nd-3rd degrees of FGR.
The majority of pregnant women had gestational complications. Before treatment, 10 (45.5 %) women had oligohydramnios. 
FGR was diagnosed in 14 (63.6 %) pregnant women, among them: in 3 (13.6 %) persons – fetal growth retardation of the 2nd-
3rd degree, in 6 (27.3 %) – of the 2nd degree, in 5 (22.7 %) – 1st degree. The analysis of laboratory indicators demonstrated 
the increase in the levels of ALT, AST and GHTP, and a decrease in the levels of estriol in urine. 
After the proposed course of treatment, oligohydramnios was found only in 2 (9.1 %) women. The average amniotic index 
before treatment was 10.1, after treatment – 15.3. 4 (18.2 %) women were diagnosed FGR after the treatment. As a result of 
the treatment, the improvement of all determined laboratory parameters and perinatal consequences were determined. 
Conclusions. The proposed scheme for correcting the identified disorders with the inclusion of balanced crystalloid infusion 
preparation with lactate and sorbitol and balanced crystalloid infusion preparation with lactate and sorbitol drugs made 
possible to improve microcirculation, metabolic processes, and to normalize the consequences of postcovid endotheliitis in 
the vascular system of pregnant women in general and in the FPC, in particular. This was manifested in the improvement of 
clinical, laboratory and instrumental indicators of conducted studies and had a positive effect on perinatal results. 
Keywords: pregnancy, postpartum period, complications, fetal growth retardation, placental dysfunction, prevention, treatment, 
nitric oxide donor, L-carnitine, sorbitol.

Затримка росту плода (ЗРП) є однією з найважливі-
ших медичних проблем, пов’язаних з високою пери-

натальною захворюваністю та смертністю, інвалідиза-
цією дітей і розвитком у них хронічної патології. Під-
ставою для виникнення ЗРП є дисбаланс між вимогами 
плода до певних умов розвитку та невідповідністю тих 
можливостей, які надає материнський організм. 

ЗРП – це ускладнення вагітності, що розвивається вна-
слідок плацентарної недостатності та призводить до наро-
дження немовляти з масо-ростовими параметрами нижче 
10-го процентиля для даного терміну гестації [1, 2, 3].

ЗРП є ускладненням перинатального періоду та ре-
зультатом реалізації багатьох факторів. Патофізіоло-
гічні механізми, що призводять до цього, асоціюються з 
ішемічними плацентарними змінами та мають загальні 
закономірності з розвитком прееклампсії та відшару-
ванням плаценти. Це дозволило об’єднати дані стани у 
поняття «Великі акушерські синдроми» (ВАС) [4].

За даними ВООЗ, частота ЗРП коливається від 6,5% 
у країнах Європи до 31,1% у країнах Центральної Азії. Її 
діагностують у плодів, що мають недостатню масу по від-
ношенню до гестаційного віку (відставання на 2 тиж та 
більше). У середньому кожна десята дитина народжується 
передчасно або із ЗРП. Серед мертвонароджених плодів 
20–50% мають ЗРП. Перинатальна смертність при ЗРП у 
3–10 разів вища, а захворюваність на першому році життя 
у 2–8 разів перевищує середньостатистичні показники.

Цінність даного питання визначається великою 
питомою вагою його у структурі перинатальної смерт-
ності та порушенні адаптації немовлят надалі, а також 
несприятливим прогнозом у майбутньому. Наслідки 
перенесеного ЗРП у подальшому зумовлюють пору-
шення адаптації, зниження опірності організму немов-
ляти та можуть призвести до проблем із фізичним, со-
матичним та нервово-психічним розвитком [5].

 В умовах військової агресії проти України ситу-
ація посилюється погіршенням харчування та умов 
життя жіночого населення, непомірним стресовим на-
вантаженням, руйнуванням значної частини медичної 
інфраструктури у постраждалих та тимчасово окупо-

ваних регіонах, що дозволяє очікувати на збільшення 
кількості випадків патологічного перебігу вагітності, у 
тому числі й розвиток ЗРП.

Отже, є всі підстави вважати, що у системі заходів 
антенатальної охорони плода під час вагітності висо-
кого ризику профілактиці, діагностиці та лікуванню 
станів, що призводять до ЗРП, має бути відведено одне 
з найважливіших місць. Сучасні акценти у запобіганні 
розвитку ЗРП мають бути спрямовані не на лікування, 
а на запобігання дисфункції плаценти.

Доведено, що в основі патогенезу ЗРП лежить 
плацентарна недостатність. Протягом останнього де-
сятиліття фокус уваги в акушерстві змінюється від 
досліджень плода та плаценти на розкриття законо-
мірностей формування ембріофетальної системи та 
її функціонування у ранні терміни вагітності. Люди, 
народжені з низькою масою тіла, хворіють більше, 
помирають раніше й живуть менше, ніж народжені із 
нормальною масою тіла [6–10]. При цьому проблема 
дітей, народжених з низькою масою тіла, закладена не 
у відставанні від фізичного розвитку, а у схильності до 
соматичних захворювань протягом життя та часто – у 
зниженні інтелектуальних здібностей.

Зменшення темпів неоваскуляризації у плаценті та 
зростання судинного опору у матці можуть бути одни-
ми з основних причин ранніх ембріональних втрат, а 
у більш пізні терміни гестації – передчасних пологів, 
гестаційного діабету, прееклампсії та ЗРП. Зниження 
плацентарного кровотоку, що призводить до ішемії 
плаценти, своєю чергою включає компенсаторні меха-
нізми, спрямовані на відновлення її перфузії [4, 11–14].

Згідно із сучасними уявленнями, ендотелій розгля-
дається як активний ендокринний орган, дифузно роз-
сіяний по всіх тканинах, що є найбільшим в організмі 
людини (у середньому 1,8 кг ендотеліоцитів, або один 
трильйон клітин). Одним з основних модуляторів 
основних функцій ендотелію вважається оксид азоту 
(NO). NO – найпотужніший серед усіх відомих вазо-
дилататорів, головним субстратом для синтезу якого в 
організмі є аргінін.
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Ділянки маткових судин зберігають розширений 
стан завдяки фізіологічній інтенсифікації системи 
L-аргінін/NO. При недостатній інвазії цитотрофоблас-
та у спіральні артерії в них зберігається гладком’язова 
структура, адренергічна іннервація та відповідно здат-
ність реагувати на дію вазоактивних медіаторів. Це зу-
мовлює необхідність наявності достатнього рівня NO в 
організмі жінки ще напередодні зачаття [4, 16].

Сучасні реалії створюють нові виклики: період 
пандемії COVID-19 виявив суттєве підвищення часто-
ти акушерських та перинатальних ускладнень, у тому 
числі розвитку ЗРП, саме у когорті жінок, які перенес-
ли це захворювання у період гестації. Так, відзначено 
підвищений ризик передчасних пологів серед вагітних 
з COVID-19: у дослідженні, яке включало жінок з ін-
фекцією COVID-19 у ІІ триместрі, виявлено більш ви-
сокі показники передчасних пологів, мертвонароджен-
ня та дистресу плода [17].

Взаємодія інфекції SARS-CoV-2, тяжкості 
COVID-19 і супутніх захворювань, включаючи гіпер-
тонію та цукровий діабет під час вагітності та ожирін-
ня до вагітності, є досить складною. Частота несприят-
ливих результатів вагітності, включаючи мертвонаро-
дження, підвищилася з появою нових штамів, включа-
ючи Дельта-варіант та Омікрон. Морфофункціональні 
порушення у хоріоні/плаценті у вагітних із COVID-19 
є основним патогенетичним фактором розвитку пре-
еклампсії, ЗРП, антенатальної загибелі плода, поруше-
ного стану плода та новонароджених [18].

З огляду на всі зазначені вище чинники ризику та 
впливи ендогенних і екзогенних факторів, постає актуаль-
не питання щодо можливостей певних медичних втручань 
у профілактиці та корекції ЗВУР плода саме у жінок, що 
перенесли коронавірусну хворобу під час вагітності. 

Як вже було зазначено, ділянки маткових судин збе-
рігають розширений стан завдяки фізіологічній інтенси-
фікації системи L-аргінін/ NO, а це, своєю чергою, забез-
печує повноцінний активний кровотік між маткою та хо-
ріоном/плацентою і сприяє правильному формуванню 
плода та його росту відповідно до гестаційного терміну.

У якості енергетичного регулятора вагітності в ор-
ганізмі людини виступає L-карнітин. Саме L-карнітин 
контролює енергетичний обмін (продукування мітохон-
дріями АТФ), метаболізм ліпідів та пов’язані з цим інші 
види обміну речовин. Зі збільшенням терміну гестації у 
плаценті збільшується кількість мітохондрій, що при-
зводить до збільшення вкладу електронно-транспортних 
ланцюгів мітохондрій плаценти у процеси генерації ак-
тивних форм кисню (АФК). 

Плацента є центром енергетичного метаболізму, 
важливого як для плода, так і для материнського ор-
ганізму. При недостатній функції L-карнітину висна-
жуються окремі ланки антиоксидантного захисту, що 
провокує розвиток системного окиснювального стресу 
організму. Так, при прееклампсії, гестаційному цукро-
вому діабеті та ожирінні відзначено надмірне утворен-
ня активних форм кисню і посилення окиснювального 
стресу. Як наслідок цих процесів – розвиток плацен-
тарної недостатності і невиношування вагітності [19]. 

L-карнітин є головним кофактором обміну жирних 
кислот (ЖК) у клітинах, оскільки відіграє роль основ-

ного переносника довголанцюжкових ЖК до мітохон-
дрій, де відбувається їхнє бета-окиснення до ацетил-
КоА з наступним утворенням АТФ (1 молекула ЖК 
дає від 128 до 164 молекул АТФ). 

Окрім зазначених функцій, L-карнітин: 
•  виводить з цитоплазми клітин метаболіти і ток-

сичні речовини; 
•  покращує метаболічні процеси; 
•  чинить нейро-, гепато- та кардіопротекторну дію; 
•  підвищує працездатність, прискорює ріст; 
•  сприяє збільшенню м’язової маси і зменшен-

ню кількості жиру в адипоцитах та нормалізації 
основного обміну при гіпертиреозі; 

•  зменшує симптоми фізичного і психічного пере-
напруження; 

•  підвищує концентрацію уваги. 
Зазначені ефекти стали підґрунтям для широкого 

використання препаратів з вмістом L-карнітину під 
час та після коронавірусної хвороби.

Щодо ролі L-карнітину для розвитку плода, відомо 
наступне: у збідненому киснем і глюкозою середови-
щі, у якому розвивається плід, енергетичні можливості 
гліколізу обмежені, і основним джерелом матеріалу 
слугують ЖК. Жирнокислотний тип метаболізму здат-
ний функціонувати при низькому напруженню кисню 
у тканинах, що попереджає розвиток біоенергетичної 
гіпоксії, але вимагає великої кількості карнітину. 

Наслідками недостатності карнітину в організмі 
матері у період вагітності для дітей першого року жит-
тя можуть стати:

•  гіпотрофія і недоношеність; 
•  гіпербілірубінемія новонароджених; 
•  серцево-легенева недостатність; 
•  перинатальна енцефалопатія з синдромами м’язової 

дистонії, гіпотонії і м’язовим гіпертонусом; 
•  вегетативні дисфункції (відрижка, порушення 

терморегуляції, сну); 
•  підвищена нервово-рефлекторна збудливість і 

судомні стани; 
•  хронічні розлади харчування (як з дефіцитом, так 

і з надлишком маси тіла) в дитячому віці; 
•  затримка рухового і психічного розвитку [20]. 
Інфікування β-коронавірусом SARS-CoV-2 змінює 

гомеостаз ендотелію судин, спричинюючи запальний 
стан, що завдає шкоди і зумовлює протромботичний 
стан. Пряма вірусна цитотоксичність, спричинена 
SARS-CoV-2, призводить до загибелі ендотеліальних 
клітин, отже, змінюючи функції судин. Крім того, ін-
фекція SARS-CoV-2 спричинює ендотеліальну дис-
функцію (ЕД) і знижує рівень NO, таким чином по-
силюючи судинні пошкодження. Це сприяє тромбозу 
через зміну гомеостазу. 

NO є плейотропною молекулою, яка спричинює 
вазодилатацію, регулює імунну відповідь, пригнічує 
агрегацію тромбоцитів і зменшує адгезію клітин до ен-
дотелію судин. Крім того, NO діє безпосередньо про-
ти інвазивних агентів, виявляючи антибактеріальну, 
противірусну та протигрибкову активність. Високий 
рівень NO призводить до збільшення ЕД, що зумовлює 
посилення запалення. Це призводить до більш тяжко-
го перебігу захворювання через небажані позитивні 
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зворотні зв’язки. Підтримка гомеостатичного рівня 
NO може бути корисною у якості профілактики ЕД, 
спричиненої коронавірусом [21].

Так, багато сучасних керівництв та міжнародних 
рекомендацій зазначають важливу роль раннього за-
стосування L-аргініну, який є субстратом для NO, 
що надає можливість профілактувати як порушення 
трансформації маткових артерій на ранніх етапах гес-
тації, так і порушення їхньої ендотеліальної функції та 
відповідно попередити розвиток прееклампсії, плацен-
тарної дисфункції та ЗВУР [22, 23].

Саме незамінний донатор NO L-аргінін є єдиним 
субстратом для його синтезу. Перетворення L-аргініну 
в NO – це фізіологічний процес, спрямований на під-
тримку нормального функціонування ендотелію. При 
патології вагітності, завдяки ендотелійпротективній 
дії, NO зменшує порушену проникність і тромборе-
зистентність судин, запобігає гіперкоагуляції, знижує 
чутливість судин до судинозвужувальних агентів (ен-
дотелін, ангіотензин, тромбоксан), що спричинюють 
генералізований вазоспазм. 

Аргінін після попередньої біотрансформації в NO 
чинить судинорозширювальну дію, позитивно впли-
ває на згортання крові і функціональні властивості 
циркулюючих елементів крові [4]. 

З’явились нові переконливі дані щодо ролі 
L-аргініну в активації Т-ланки імунітету при коронаві-
русній інфекції та відповідно блокуванні певних ланок 
розвитку «цитокінового шторму». Виснаження же за-
пасів L-аргініну пригнічує передачу сигналів рецептора 
Т-клітин, що у кінцевому підсумку призводить до дис-
функції Т-клітин і до збільшення генерації активних 
форм кисню, тим самим загострюючи запалення [24]. 

Отже, зниження біодоступності L-аргініну зумов-
лює зниження відповіді та функції Т-клітин, що зре-
штою призводить до підвищеної сприйнятливості до 
інфекцій. Дванадцять тижнів безперервного вживання 
L-аргініну значно знизили рівень IL-21 [24], у той час 
як NO, як було зазначено, пригнічує проліферацію та 
функцію людських клітин Th17. Це відіграє важливу 
роль у патогенезі «цитокінового шторму» та гіпер-
запальних явищ, що спостерігаються у пацієнтів із 
COVID-19 [24]. 

Усі ці властивості аргініну стають вкрай важливи-
ми для вагітних під час та після перенесеної коронаві-
русної хвороби як з погляду профілактики судинних 
порушень у системі мати–плацента–плід, так і з метою 
зниження ризиків розвитку тромбозів. 

Сучасним та багатофункціональним з огляду 
на його склад, на наш погляд, є препарат Тіворель 
(Tivor-L) у формі розчину для інфузій по 100 мл, який 
поєднує в собі дві важливі складові впливу на судин-
ні та метаболічні чинники розвитку постковідних 
ускладнень, у тому числі і ЗВУР: 1 мл містить 42 мг 
L-аргініну гідрохлориду та 20 мг левокарнітину (допо-
міжні речовини: вода для ін’єкцій). 

На тлі постковідного ендотеліїту порушуються 
процеси мікроциркуляції у ФПК, що може стати під-
ґрунтям розвитку плацентарної дисфункції (ПД) та 
ЗРП. Використання препаратів на основі сорбітолу –  
Реосорбілакту у дозі 10 мл/кг на добу приводить до 

стабілізації гемодинаміки, сприяє відновленню об’єму 
циркулюючої крові (ОЦК), покращенню перфузії тка-
нин, характеризується осмодіуретичним ефектом. 

Сорбітол, який входить до складу препарату 
Рео сорбілакт, згідно з даними FDA, загалом є без-
печною речовиною (Generally recognized as safe). До 
того ж 1 л препарату містить: Na+ – 272,20 ммоль; К+ 

– 4,02 ммоль, Са++ – 0,90 ммоль, Мg++ – 2,10 ммоль, 
Сl- – 112,69 ммоль, Lac- – 169,55 ммоль, що також 
сприяє покращенню метаболічних процесів в орга-
нізмі та профілактиці судинних порушень у різних 
органах та системах. 

Отже, є шляхи покращення медикаментозних 
можливостей стабілізації постковідних змін у ФПК 
при ЗРП та ПД: Реосорбілакт, який характеризується 
високою осмолярністю (900 мОсм/л), спричиняє ди-
латацію пре- і посткапілярних сфінктерів, покращує 
реологічні властивості крові. При ПД та ЗРП на тлі 
постковіду рекомендована добова доза Реосорбілакту 
становить 3 мл/кг (200 мл/добу). 

Для покращення перинатальних ефектів після 
інфузії Реосорбілакту 200 мл рекомендовано продо-
вжити інфузію Тіворелю 100 мл. Курс лікування – 10 
днів з наступним УЗ-контролем стану плода та ФПК. 
Після завершення курсу інфузійної терапії рекомен-
довано продовжити пероральне вживання Тівортіну 
аспартату та L-карнітину протягом 20 днів.

Усе викладене вище зумовлює необхідність прове-
дення преконцепційної та гестаційної корекції ЕД до-
наторами NO у поєднанні з L-карнітином пацієнткам 
групи ризику.

У групах високого ризику розвитку ПД, ЗРП, пре-
еклампсії (особливо після перенесеного SARS-CoV-2) 
показано внутрішньовенне застосування Тіворелю 
100 мл один раз на добу протягом 10 днів у поєднанні з 
Рео сорбілактом 200 мл.

Тівортін аспартат по 5 мл 4 рази на день (сніданок, 
обід, вечеря і перед сном) та L-карнітин 2,5 мл 2 рази 
на день протягом 20 днів на етапі прегравідарної підго-
товки та протягом вагітності на амбулаторному етапі.

Середня тривалість курсу терапії L-аргініном за 
результатами мета-аналізу (Y. Bai, 2009) становить 38 
діб (від 14 до 180 днів) [4].

На базі відділення патології вагітності та пологів 
ДУ «ІПАГ ім. акад. О.М. Лук’янової НАМН Украї-
ни» проведено клінічне постмаркетингове досліджен-
ня впливу наведеної схеми терапії у вагітних зі ЗРП 
та ПД та тлі перенесеної коронавірусної інфекції саме 
під час вагітності. Отримані результати представлені у 
даній публікації. 

Мета дослідження: визначення особливостей гор-
монального забезпечення, ферментативної функції пе-
чінки та стану ФПК у невакцинованих жінок із ЗРП та 
ПД, які перехворіли на коронавірусну хворобу під час 
даної гестації, на фоні запропонованої схеми корекції 
виявлених порушень та оцінювання її ефективності.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
До обстеження увійшли 22 вагітні із ЗРП та ПД, 

які знаходились на лікуванні та розродженні у від-
діленні патології вагітності та пологів ДУ «ІПАГ 
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ім. акад. О.М. Лук’янової НАМН України» у 2021–
2022 рр. та перенесли коронавірусну хворобу під час 
даної гестації. Діагноз ЗРП встановлено за допомо-
гою УЗД згідно із сучасними критеріями (масо-рос-
тові параметри плода нижче 10-го процентиля для 
даного терміну гестації). 

Усім вагітним проведено загальноклінічне обсте-
ження, додатково визначали такі параметри: рівень 
плацентарного лактогену (ПЛ) у сироватці крові, по-
казники ферментативної активності печінки (АЛТ, 
АСТ, ГГТП), рівень естріолу у сечі (після 22-го тиж-
ня вагітності). Обстеження проведено до початку 
проведення лікувально-профілактичних заходів та 
через 12–14 днів після 10-денного курсу терапії з од-
ночасним УЗ-моніторингом стану ФПК. 

Стан ФПК під час вагітності оцінювали за резуль-
татами ультразвукового та допплерометричного дослі-
джень, які здійснювали за допомогою ультразвукового 
апарату «Acuson X300» виробництва «Siemens» (Ні-
меччина), забезпеченого спеціалізованими програма-
ми для розрахунку терміну вагітності й маси плода. 

Під час УЗД визначали тонус і збудливість матки, 
проводили фетометрію з аналізом стандартних показ-
ників (обвід голови й живота, довжина стегна, перед-
бачувана маса тіла) та біофізичного профілю плода 
(реактивність серцево-судинної системи за результа-
тами нестресового тесту, оцінювання дихальних рухів, 
тонусу, рухової активності, розмір стовпа амніотичної 
рідини) за показаннями, оцінювали стан плаценти (ло-
калізація, розмір, структура, наявність патологічних 
змін, «зрілість»).

Дослідження концентрації плацентарного лакто-
гену у сироватці крові проведено радіоімунологічним 
методом. Використовували тест-систему виробництва 
фірми ГДП ІБОХ, НАНБ MSR-1000 (РБ), лічильник 
Гама-12. Рівень естріолу у сечі у другій половині ва-
гітності визначали за методом Іттріха у модифікації 
С.Д. Булієнка та співавторів (1973). 

Концентрації АЛТ, АСТ, ГГТП у крові визначали 
спектрофотометричним методом.

У разі встановлення діагнозу ЗРП та ПД проводили 
курс терапії, що включав щоденні послідовні внутрішньо-
венні інфузії Реосорбілакту 200 мл та Тіворелю 100 мл. 
Курс лікування – 10 днів з наступним УЗ-контролем 
стану плода та ФПК. Після завершення курсу інфу-
зійної терапії рекомендовано продовжити пероральне 
вживання Тівортіну аспартату та L-карнітину протягом 
20 днів.

Оцінювання ефективності лікування проводили 
за сукупністю клінічних, лабораторних та інструмен-
тальних показників після 10-денного курсу порівняно 
з початковими даними.

Статистичне оброблення отриманих результа-
тів досліджень здійснювали за допомогою методів 
описової та варіаційної статистики з використанням 
критерію Стьюдента та методу кутового перетворен-
ня Фішера. Обчислення отриманих результатів ви-
конували на персональному комп’ютері з викорис-
танням програм Statistica for Windows і Microsoft 
Excel 7.0. Розбіжності визначали як можливі при 
p<0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Усі вагітні, включені до дослідження, перенесли ко-
ронавірусну хворобу у різні терміни гестації. Тяжкого 
перебігу COVID-19 серед них відзначено не було. Усі 
жінки мали середній або легкий перебіг коронавірус-
ної хвороби під час даної вагітності. Жінок, які перене-
сли інфекцію SARS-CoV-2 у ранні терміни вагітності 
(до 12 тиж), було 9 (40,9%), і саме вони мали ЗРП 2-го 
та 2–3-го ступенів, що, на нашу думку, пов’язано саме 
із критичними термінами плацентації. Решта вагітних 
– 13 (59,1%) перенесли коронавірусну хворобу після 
12 тиж гестації. Більшість з них – 7 (31,8%) жінок – 
хворіли на COVID-19 у термінах 22–26 тиж.

Вік обстежених вагітних коливався у межах від 22 
до 39 років і у середньому становив 26,2±0,44 року.

Більшість гінекологічних захворювань з анамнезу 
вагітних спричинені гормональним дисбалансом та на-
явністю інфекційно-запальних факторів, що призво-
дять по порушень репродуктивного здоров’я, зумов-
люють розвиток ускладнень вагітності й погіршують 
перинатальні наслідки. Серед гінекологічних захворю-
вань переважали пухлинні процеси тіла матки – 27,3%. 
Безпліддя було констатовано у 22,7% випадків, фонові 
й передракові захворювання шийки матки відзначено 
у 18,2% вагітних. 

Жінок, які мали поєднану соматичну патологію 
(наявність декількох хронічних захворювань різних 
систем та органів), було 12 (54,5%); 36,4% вагітних 
вважали себе соматично здоровими.

Аналізуючи дані щодо екстрагенітальної патології по 
органах і системах, привертає увагу висока питома вага 
захворювань ендокринної та серцево-судинної систем.

Серед жінок переважали повторновагітні, які наро-
джували вперше, – 14 (63,6%). Це зумовлено наявніс-
тю у даних жінок обтяженого акушерського анамнезу 
(мимовільні викидні та завмерлі вагітності у минуло-
му). Першовагітних було 6 (27,3%) жінок.

Переважна більшість вагітних мала ускладнен-
ня гестації: загроза раннього мимовільного аборту – 
9 (40,9%) жінок, анемія різного ступеня вираженості 
– 13 (59,1%) жінок та ПД – 16 (72,7%). 

До лікування у 10 (45,5%) жінок була виявлена 
аномальна кількість амніотичної рідини, а саме – ма-
ловоддя, у 3 з них (13,6%) – виражене маловоддя, що 
свідчить про наявність ПД. 

У 14 (63,6%) вагітних було діагностовано ЗРП.  
З них: у 3 (13,6%) вагітних – 2–3-го ступеня, у 
6 (27,3%) вагітних – 2-го ступеня, у 5 (22,7%) вагітних 
– 1-го ступеня. 

Під час аналізу лабораторних показників, що ха-
рактеризували ферментативні властивості печін-
ки, було виявлено деяке підвищення рівнів АЛТ до 
54 од/л в окремих випадках при збереженні середньо-
го рівня 36,64±19,22 од/л, АСТ – до 68 од/л (середня 
величина – 37,64±16,09 од/л), ГГТП – до 39 од/л (се-
редня величина – 13,73±10,91 од/л). Причому найви-
щі показники корелювали з випадками більш раннього 
терміну перенесеного COVID-19 та більш тривалого 
його лікування, тобто більшого медикаментозного на-
вантаження на печінку.
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Під час аналізу показників гормональної функції 
ФПК було виявлено зниження рівнів естріолу у сечі 
до 19,4 нг/мл при середній концентрації в обстежених 
вагітних 35,97±15,77 нг/мл. Щодо рівнів ПЛ, то його 
найменша величина становила 3,2 мг/л, середня – 
7,73±3,63 нг/мл. 

Після запропонованого курсу лікування зменшена 
кількість навколоплідних вод спостерігалася лише у 
2 (9,1%) жінок. Середній амніотичний індекс до ліку-
вання становив 10,1, після лікування – 15,3. 

Після проведеного лікування ЗРП фіксували у 
4 (18,2%) жінок, що на 45,4% менше, ніж до проведен-
ня терапії. З них: 1 (4,5%) жінка із ЗРП 2-го ступеня і 
2 (9,1%) вагітні із ЗРП 1-го ступеня.

У результаті проведеного лікування відзначе-
но покращення й лабораторних показників. Так, 
відбулося зниження показників АСТ на 21,8% 
(29,45±13,60 од/л), АЛТ на 4,2% (35,09±20,38 од/л), 
ГГТП на 24,5% (10,36±4,33 од/л), що свідчить про по-
зитивний вплив донатора азоту на дезінтоксикаційну 
функцію печінки. 

Рівень ПЛ зріс на 11,2% (8,67±1,97 мг/л), динамі-
ка концентрації естріолу у сечі набула значущих змін 
і зросла на 83,4% (65,94±19,93 нг/мл). Це свідчить про 
позитивний вплив на гормональну функцію плаценти 
запропонованої схеми лікування, причому найбіль-
ші зміни відбулися саме у продукуванні стероїдного 
гормону естріолу, перетворення якого в печінці також 
покращилось під впливом донатора NO у комплексі з 
L-карнітином, та у нормалізації мікроциркуляції як у 
ФПК, так і у гепатобіліарній системі. 

У 95,5% вагітних гестація закінчилась терміновими 
пологами. В 1 (4,5%) жінки відбулись передчасні по-
логи. У 14 (66,7%) жінок пологи мали фізіологічний 
перебіг та закінчення. Оперативне розродження про-
ведено у 4 (18,2%) випадках.

Середня маса тіла новонароджених становила 
2956,22±34,77 г. Найнижчу масу тіла мала дитина, на-
роджена передчасно, – 890 г. Найбільша дитина наро-
дилася з масою тіла 3660 г. 

Під час аналізу стану немовлят на першій і п’ятій 
хвилинах життя за шкалою Апгар відзначено, що 

оцінку від 8 до 10 балів отримала переважна біль-
шість новонароджених – 17 (77,3%), у стані асфік-
сії різного ступеня народилося 5 (22,7%) дітей. Це 
також свідчить про кінцевий сприятливий резуль-
тат впливу запропонованого комплексу лікування 
на стан новонароджених від матерів, що перенесли 
COVID-19 під час вагітності та мали проблеми у ста-
ні ФПК.

ВИСНОВКИ
Підсумовуючи проведене дослідження щодо ефек-

тивності запропонованої схеми медикаментозної ко-
рекції патологічних змін у ФПК (ЗРП, ПД, маловод-
дя) у постковідний період під час вагітності, слід за-
значити таке: 

•  для розвитку наведених змін у ФПК має значен-
ня термін вагітності, у якому перенесено корона-
вірусну хворобу, та ступінь тяжкості її перебігу 
(чим раніше, тим більше виражені ЗРП та мало-
воддя);

•  вплив на організм вагітних перенесеного 
COVID-19 та проведеного його лікування про-
являється порушенням функції печінки та, як 
наслідок, змінами у продукуванні плацентарних 
гормонів (ПЛ, естріол) з розвитком акушерських 
ускладнень (ПД, ЗРП);

•  запропонована схема корекції виявлених пору-
шень із включенням Реосорбілакту та Тіворелю 
дозволила покращити мікроциркуляцію, метабо-
лічні процеси та нормалізувати наслідки постко-
відного ендотеліїту у судинній системі організму 
вагітних взагалі та у ФПК зокрема. Це прояви-
лось у покращенні клінічних, лабораторних, ін-
струментальних показників проведених дослі-
джень та позитивно позначилося на перинаталь-
них результатах;

•  отримані позитивні результати дають можливість 
рекомендувати запропонований метод для про-
філактики судинних та метаболічних порушень 
у постковідний період під час вагітності з метою 
попередження та/або корекції порушень функціо-
нування ФПК. 
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