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да УПР в преждевременные роды. Так, показано, что окситоцин 
и серотонин изменяют САЭ у рожениц (соответственно, снижают 
ее или повышают), а у женщин с УПР, которая не перешла в пре-
ждевременные роды, оба гормона не изменяют САЭ. 
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Ранее в нашей обзорной работе [1] были представлены данные, 
касающиеся изменения адренореактивности эритроцитов жен-
щин на различных этапах репрордуктивного процесса, в том чис-
ле при наличии у женщин угрозы преждевременных родов (УПР), 
которую мы рассматриваем как проявление дисфункции бета-
адренорецепторного ингибирующего механизма (бета-АРИМ), 
представление о котором было подробно дано ранее [1, 2]. В дан-
ной работе приводятся сведения, отражающие изменение функци-
ональных свойств эритроцитов небеременных и беременных жен-
щин, рожениц и женщин с УПР (а в ряде случаев, и мужчин как 
контрольной группы) под влиянием других биологически актив-
ных веществ (бАВ) неадренергической природы, в том числе та-
ких гормонов, как окситоцин, серотонин, прогестерон, эстроге-
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Резюме. В статье представлены данные литературы, в том чис-
ле, полученные авторами обзора. Они касаются характера реак-
ции эритроцитов мужчин и женщин (небеременных, беременных, 
женщин с угрозой преждевременных родов, и рожениц) на воз-
действие ацетилхолина (АХ, 10-10–10-6 г/мл), окситоцина (10-7–10-

3 МЕ/мл), серотонина (10-9–10-6 г/мл), водорастворимого прогести-
на дидрогестерона, или «Дюфастона» (10-9–10-6 г/мл) и эстрадиола 
валерата, или «Прогинова» (10-9–10-6 г/мл). Реакцию эритроцитов 
оценивали по изменению скорости агглютинации эритроцитов 
(САЭ; все вещества), по изменению СОЭ (все вещества, кроме се-
ротонина), либо по изменению осмотической резистентности эри-
троцитов, или ОРЭ (только АХ). Показано, что характер реакции 
на вещества зависит от ее вида, от концентрации бАВ а также от 
пола, а у женщин — от этапа репродуктивного процесса. Эта ре-
акция отражает наличие в мембране эритроцитов рецепторов для 
восприятия ацетилхолина (М-ХР), окситоцина (ОR), серотонина 
(5-НТ), прогестерона (mRP) и эстрогенов (mER). Предполагается, 
что экспрессия этих рецепторов или эффективность их активации 
у женщин меняется при беременности и в родах и поэтому реак-
ция эритроцитов на бАВ может отражать характер течения бере-
менности, в том числе служить для оценки вероятности перехо-
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ны и .медиатора ацетилхолина. Для краткости мы предлагаем ис-
пользовать термин «хемореактивность эритроцитов», подразуме-
вая под этим реакцию эритроцита на различные биологически ак-
тивные вещества, включая и адренергические, которая может про-
явиться при условии наличия на мембране эритроцитов соответ-
ствующих рецепторов. При исследовании влияния конкретного 
вещества мы предлагаем использовать термины «адрено-», «холи-
но-», окситоцино-», «серотонино-», «прогестероно-», «эстрогено-
реактивность» и им подобные термины в зависимости от вида ис-
следуемого бАВ. При этом в качестве реакции эритроцита, оче-
видно, можно использовать изменение таких его свойств, как спо-
собность к агрегации, способность к агглютинации, способность 
к деформируемости, способность к седементации, способность 
сохранять жизнеспособность в гипотонической или в гипертони-
ческой среде другие свойства. В настоящее время имеется огром-
ный арсенал методик (в том числе, доступных для рутинной прак-
тики), позволяющих оценивать эти свойства эритроцитов. Оче-
видно, что выбор адекватных и надежных методик из этого арсе-
нала — это один из методически сложных и важных моментов, 
возникающий при исследовании хемореактивности эритроцитов, 
о чем свидетельствуют приводимые ниже данные, особенно, по-
лученные нами при исследовании холинореактивности эритроци-
тов. В целом, представленные в обзоре данные о хемореактивно-
сти эритроцитов рассматриваются с позиции концепции о бета-
АРИМ, согласно которой ингибирование сократительной деятель-
ности матки (СДМ) при беременности .осуществляется за счет ак-
тивации бета-адренорецепторов миометрия, а родовой процесс 
обусловлен снятием бета-АРИМ, в том числе с участием эстроге-
нов, окситоцина, серотонина, гистамина, ряда цитокинов и других 
бАВ на фоне прекращения активации ядерных прогестероновых 
рецепторов типа. PR-В под влиянием прогестерона. 

Оценка холинореактивности эритроцитов
Как известно, парасимпатическая система играет важную роль 

в регуляции висцеральных процессов, а ее реализация осущест-
вляется с участием никотиновых и мускариновых рецепторов, 
или М-ХР [2]. Среди М-ХР выделяют пять изоформ — М1-, М2-, 
М3, М4 и М5 –ХР [2–4]. Из них наиболее значимыми и изученны-
ми являются первые четыре [3, 4]. Все М-ХР относятся к супер-
семейству рецепторов, ассоциированных с G-белками [3, 4]. По-
казано [2], что миометрий у небеременных женщин чувствите-
лен к ацетилхолину (АХ) как утеростимулятору, а у беременных 
и рожениц — рефрактерен к нему. С этих позиций представляют 
большой интерес данные о М-холинореактивности эритроцитов 
мужчин и женщин. 

Используя метод оценки осмотической резистентности эри-
троцитов (ОРЭ), предложенный нами [5], и взяв за основу прин-
цип метода оценки хемореактивности эритроцитов по изменению 
ОРЭ в присутствии биологически активного вещества [6], в опытах 
с эритроцитами мужчин было показано [7, 8], что при 45-секундной 
экспозиции эритроцитов в дистиллированной воде (ДВ), содержащей 
2,5 мМ СаCl2, ацетилхолин (АХ) в концентрациях 10-10, 10-9,… ,10-5 
г/мл незначительно, но статистически значимо (*, р<0,05 по крите-
рию Стьюдента) снижает число негемолизированных эритроцитов 
(ЧНЭ) соответственно до 94,2%*, 92,6%*, 93,1%*, 89,4%*, 89,4%* 
и 91,66%* от экспозиционного контроля (ЭК45), т .е. от ЧНЭ, на-
блюдаемого при 45- секундной экспозиции в ДВ в отсутствии АХ. 
Это означает, что АХ снижает ОРЭ у мужчин. Это снижение не 
зависело от концентрации ацетилхолина, сохранялось в опытах 
с эритроцитами, подвергнутыми трехкратной отмывки 0,9% рас-
твором NaCl, не блокировалось атропином (10-6 г/мл), селектив-
ным блокатором М1-ХР гастроцепином (10-6 г/мл) и селективным 
блокатором M4-ХР тропикамидом (10-6 г/мл), но блокировалось 
антагонистом М3-ХР препаратом 4-DAMP ( 4-дифенилацетокси-
N-метилпиперидин метиодид). Это означает, что снижение ОРЭ 
под влиянием АХ, наблюдаемое у мужчин, происходит за счет ак-
тивации М3-ХР. Опыты с эритроцитами женщин показали [8], что 
ОРЭ небеременных и беременных женщин, а также рожениц (ла-
тентная фаза I периода неосложненных родов) не изменялась под 
влиянием АХ. Это означает, что до беременности, во время бере-
менности и в родах эритроциты женщин рефрактерны к АХ. Од-
нако при исследовании М-холинореактивности эритроцитов жен-

щин другими методами, в частности по АХ-зависимой агглютина-
ции эритроцитов [9–11] или по АХ–зависимой СОЭ [12] были по-
лучены иные данные. 

Так, при исследовании влияния АХ на время начала агглютина-
ции (ВНА) эритроцитов показано [9–11], что АХ (10-10–10-6 г/мл) 
снижает (независимо от его концентрации) ВНА эритроцитов у 
мужчин (до 83–70% от контроля) и у небеременных женщин, на-
ходящихся в фолликулярной фазе цикла (до 78–71% от контроля), 
т.е. повышает у них скорость агглютинации эритроцитов. В то же 
время АХ не влияет на ВНА эритроцитов небеременных женщин, 
находящихся в лютеиновой фазе цикла. Установлено [9, 11], что 
АХ, как правило, не влияет на ВНА эритроцитов беременных в I и 
II триместрах, но статистически значимо увеличивает ВНА у жен-
щин в III триместре (в концентрациях 10-9, 10-7 и 10-6 г/мл соот-
ветственно до 107%, 106% и 109% от контроля), но снижет ВНА 
у рожениц и у женщин с УПР в концентрациях 10-8, 10-7 и 10-6 г/
мл (у рожениц — соответственно до 88%, 81% и 70% от контро-
ля, при УПР — до 88%, 82% и 78% от контроля). Снижение ВНА 
под влиянием АХ, т.е. рост скорости агглютинации эритроцитов 
блокировалось атропином [9], а также селективным блокатором 
М1-ХР гастроцепином (10-6 г/мл) и селективным блокатором М3-
ХР препаратом 4-DAMP, но не блокировалось селективным бло-
катором M4-ХР тропикамидом (10-6 г/мл) [10]. Снижение ВНА под 
влиянием АХ также блокировалось ингибитором циклооксигена-
зы и фосфолипазы А2 инодометационом, ингибитором кальмоду-
лина трифлуоперазином, блокатором Са2+-зависимых К+-каналов 
BaCl2, и блокатором Са2+-каналов верапамилом [10]. Все это озна-
чает, что, вероятнее всего, рост скорости агглютинации эритро-
цитов под влиянием АХ обусловлен активацией М1-ХР и М3-ХР, 
при которой снижается отрицательный поверхностный заряд эри-
троцитов вследствие выхода из них ионов калия по Са-зависимых 
ионным каналам [10]. Предполагается, что увеличение ВНА, т.е. 
снижение скорости агглютинации эритроцитов, которое наблю-
дается под влиянием АХ у женщин в III триместре, обусловле-
но активацией М2- и/или М4-ХР. [10, 11]. Таким образом, все это 
позволяет заключить, что при беременности эритроциты меняют 
М-холинореактивность, что обусловлено снижением в них экс-
прессии М1-ХР и М3-ХР и восстановлением экспрессии этих ре-
цепторов при срочных родах и при УПР. Это означает, что опреде-
ление М-холинореактивности эритроцитов по скорости агглюти-
нации может быть использовано для диагностики УПР и опреде-
ления вероятности ее перехода в преждевременные роды.

При исследовании М-холинореактивности эритроцитов по ха-
рактеру изменения СОЭ гепаринизированной крови (т.е. не ци-
тратной!) под влиянием АХ в концентрации 10-6 г/мл было уста-
новлено [12], что СОЭ в присутствии АХ у беременных (I, II и III 
триместры) женщин, у рожениц и у женщин с УПР составила со-
ответственно (медиана, 25 и 75 процентили) 47,5* (6;127)%, 79,5 
(56;125)%, 93 (61;120)%, 113* (105;139) и 111 (61;163)% от кон-
троля ( * — различия с контролем статистически значимы по кри-
терию Уилкоксона при р<0,05). Эти данные позволяют заключить, 
что в I триместре эритроциты еще чувствительны к АХ, во II и 
III триместрах — рефрактерны к нему, а в родах восстанавлива-
ют чувствительность к АХ, но при этом характер ответа на воз-
действие АХ меняется — если в I триместре АХ снижает СОЭ, то 
в родах АХ повышает СОЭ. При этом реакция эритроцитов на АХ 
у женщин с УПР, которые не перешли в преждевременные роды, 
была такой же, как у женщин без УПР.

Таким образом, три метода оценки М-холинореактивности эри-
троцитов женщин (АХ-зависисимая ОРЭ, АХ-зависимая агглю-
тинация и АХ–зависимая СОЭ) дали результаты, которые по-
разному отражают изменение М-холинореактивности эритроци-
тов при беременности и в родах. Первый метод (АХ-зависимая 
ОРЭ) указывает на то, что при беременности и в родах эритроци-
ты рефрактерны к АХ, в то время как два других метода говорят 
об ее изменении, но характер этих изменений зависит от применя-
емого метода. В частности, метод АХ-зависимой СОЭ указывает 
на то, что при УПР М-холинореактивность остается такой же, как 
и у женщин без УПР, а метод АХ-зависимой агглютинации эри-
троцитов указывает на то, что при УПР М-холинореактивность 
эритроцитов меняется и она становится такой же, как у рожаю-
щих женщин. Полагаем, что изучение М-холинореактивности 
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эритроцитов беременных и рожающих женщин весьма перспек-
тивно, особенно, с позиций представлений об участии парасимпа-
тической системы в регуляции состоянии шейки матки, в том чис-
ле ее «зрелости» и сократительной активности ее миоцитов [2].

Окситоцинореактивность эритроцитов
Недавно было показано, что окситоцин, активируя СДМ небе-

ременных женщин, способствует процессу оплодотворения [13]. 
Известно, что при беременности окситоцин не влияет на СДМ, а 
в конце беременности индуцирует и поддерживает родовую де-
ятельность, в связи с чем он широко используется в акушерской 
практике, в том числе и для коррекции слабости родовой деятель-
ности [2, 14–17]. Известно, что окситоцин способствует лакта-
ции [2, 14, 17]. Недавно установлено, что окситоцин, активируя 
остеобласты и ингибируя остеокласты, способствует росту кост-
ной ткани у человека [18]. Окситоциновые рецепторы (ОР) обна-
ружены в миокарде человека [19]. Активируя их, окситоцин вы-
полняет кардиопротекторную функцию, а за счет повышения син-
теза NO и усиления влияния вагуса вызывает отрицательные хро-
но- и инотропные эффекты, что приводит к гипотонии [20]. Окси-
тоцин выступает в роли регулятора пищевого поведения, теплово-
го гомеостаза, жирового обмена, функции поджелудочной железы 
[19], и, вероятно, участвует в регуляции эякуляции [2]. Окситоцин 
участвует в реализации ряда психических функций, в том числе 
памяти, а также является участником социальной адаптации [17, 
19, 21]. Дисфункция окситоциновых рецепторов имеет отношение 
к развитию шизофрении [17], тревожных состояний [17], аутизма 
[17, 22], анорекссии [19]. В частности, полиморфизм гена окси-
тоциновых рецепторов типа rs2254298 выявлен при аутизме [22]. 
Вероятнее всего, имеется один тип ОР [2, 13, 15, 16, 18, 20, 22–
26]. Создан ряд селективных антагонистов ОР в том числе атози-
бан, или atosiban [26], который предложено применять при угро-
зе преждевременных родов [26]. Окситоциновые рецепторы отно-
сят к рецепторам, ассоциированным с G-белком [19, 24, 25]. Пола-
гают, что при взаимодействии окситоцина с ОР активируется Gq–
белок; это, в свою очередь, активирует фосфолипазу Сбета [19, 
24], в результате чего образуется инозитолтрифосфат, повышаю-
щий концентрации. ионов Са2+ в цитозоле [24]. Возможна ассоци-
ация ОР и с другими видами G-белка [19]. Поэтому эффекты ок-
ситоцина могут быть различными по своей направленности [19]. 
Ряд авторов рассматривает ОР как прогестерон-связывающие бел-
ки мембраны, или PGRMC [27], так как прогестерон, соединяясь 
с аллостерическим центром ОР, инактивирует этот рецептор [23, 
24]. Показано, что интенсивность экспрессии ОР зависит от уров-
ня прогестерона и эстрогенов, а также от степени растяжения мат-
ки и выраженности воспалительного процесса [16]. У женщин 
экспрессия ОР в миометрии достигает максимума в начале родо-
вой деятельности и резко снижается в послеродовом периоде [15, 
16]. Отмечены индивидуальные особенности экспрессии ОР в ми-
ометрии беременных женщин, что коррелирует с характером ро-
довой деятельности [15]. Таким образом, данные в отношении ок-
ситоцинореактивности эритроцитов крови могут представлять 
большой клинический интерес.

При оценке влияния окситоцина (10-7–10-3 МЕ/мл) на время на-
чала агглютинации (ВНА) эритроцитов мужчин и женщин, кото-
рую индуцировали изогемагглютинирующей сывороткой I груп-
пы, установлено [28], что у мужчин окситоцин в концентраци-
ях 10-4 и 10-3 МЕ/мл статистически значимо повышает ВНА эри-
троцитов соответственно (Ме; 25 и 75 процентили) до 115,5 (100; 
125)%* и до 120,0 (109; 133)%* от исходного уровня, а в осталь-
ных концентрациях он не влияет на ВНА. Это отражает представ-
ление об участии окситоцина в регуляции различных функций в 
организме человека [2, 18, 19, 20, 22]. При исследовании эритро-
цитов женщин установлено, что окситоцин ни в одной из иссле-
дуемых концентраций (10-7–10-3 МЕ/мл) не влияет на ВНА у небе-
ременных женщин, беременных (I, II и III триместры), в том чис-
ле при наличии УПР, но статистически значимо повышает ВНА 
- до 118,0 (104; 140,5)%* от контроля - у рожениц при его исполь-
зовании в концентрации 10-3 МЕ/мл [28]. У лактирующих женщин 
(8–29 дней после родов) окситоцин не влиял на ВНА эритроцитов 
[28]. Таким образом, методом окситоцинзависимой агглютинации 
эритроцитов показано, что у женщин эритроциты рефрактерны к 
окситоцину вне беременности и во время беременности, но при-

обретают относительно невысокую чувствительность к окситоци-
ну в I периоде родов. Однако после родов они утрачивают ее, не-
смотря на то, что у женщин начинается процесс лактации, в регу-
ляции которой окситоцин, как известно [2, 14, 17], принимает не-
посредственное участие. 

При оценке влияния окситоцина (10-7–10-3 МЕ/мл) на СОЭ у бе-
ременных (I, II и III триместры) женщин, рожениц (I период родов) 
и у женщин с УПР установлен необычный феномен [12] — низкие 
концентрации окситоцина (10-7 и 10-6 М Е/мл) существенно сни-
жают СОЭ во всех исследованных группах . В частности, в кон-
центрации 10-7 МЕ/мл окситоцин снижал СОЭ статистически зна-
чимо (Me, 25 и 75 процентили) в этих пяти группах соответствен-
но до 7,5 (1;5)%*, 27 (17;49)%*, 24 (10;98)%*; 14 (3;124)%* и 16 
(5;85)%* от контроля, а в концентрации 10-6 МЕ/мл соответствен-
но — до 12 (2;59)%*, 31 (8;117)%*, 87 (50;119)%, 24 (7;132)%* и 
45 (11;97)%* от контроля, т.е. лишь у женщин в III триместре это 
снижение было статистически незначимо. В концентрации 10-5 
МЕ/мл и 10-3 МЕ/мл окситоцин ни в одной из 5 групп не изменял 
СОЭ, а в концентрации 10-4 МЕ/мл он статистически значимо сни-
жал СОЭ лишь у рожениц — до 81 (25;100)%*, не влияя при этом 
на СОЭ в остальных четырех группах, в том числе и у женщин 
с УПР. Эти данные позволяют говорить о наличии в эритроцитах 
беременных женщин и рожениц как минимум двух популяций ок-
ситоциновых рецепторов (ОР). Одна популяция ОР проявляет вы-
сокую чувствительность к окситоцину. По-видимому, ее экспрес-
сия не меняется при беременности, в родах и при УПР. Вторая по-
пуляция ОР обладает более низкой чувствительностью к оксито-
цину, а ее экспрессия возрастает в родах, но не при УПР. 

В целом, оба метода исследования (окситоцинзависимапя аг-
глютинация и окситоцинозависимая СОЭ) выявили, что реакция 
на относительно высокие концентрации окситоцина (10-4 или 10-3 
МЕ/мл ) появляется у рожениц, в то время как у беременных жен-
щин, в том числе при наличии УПР, она отсутствует. Не исключе-
но, что у женщин с УПР, которые перейдут в преждевременные 
роды, эритроциты также будут чувствительны к высоким (10-4 
или 10-3 МЕ/мл ) концентрациям окситоцина. Вопрос о природе 
феномена, проявляющегося в значительном снижении СОЭ под 
влиянием низких (10-7 и 10-6 МЕ/мл) концентраций окситоцина, 
требует дополнительного изучения. С учетом данных Chaves V. et 
al. [19], не исключаем, что этот феномен отражает возможность 
сцепления ОР либо с Gq-белком («низкочувствительная» популя-
ция рецептора), либо с другим видом G-белка («высокочувстви-
тельная» популяция рецепторов). 

Серотонинореактивность эритроцитов
У человека и животных серотонин синтезируется во многих 

клетках, в том числе в клетках эндометрия [29], в кучевых клет-
ках фолликула [29], в плаценте [30], в клетках эмбриона и пло-
да [29]. Известно, что миометрий женщин приобретает высокую 
чувствительность к серотонину лишь к концу беременности [2, 
31, 32]. Косвенно это говорит о том, что у женщин перед рода-
ми происходит экспрессия серотониновых (5-гидрокситриптами-
новых) рецепторов, или 5-HT. Однако вопрос о видах 5-HT в ми-
ометрии человека и животных остается открытым. Различают 7 
основных типов этих рецепторов (5-HT1,…, 5-HT7), часть из ко-
торых имеет несколько подтипов, а всего говорят о 14 разновид-
ностях 5-HT, из которых 13 относятся к рецепторам, ассоцииро-
ванным с G-белком [33].

Серотонинореактивность эритроцитов беременных (I, II и III 
триместры), рожениц (I период родов) и беременны с УПР бы-
ла оценена по влиянию серотонина (10-8–10-4 г/мл), на время на-
чала агглютинации (ВНА) эритроцитов, индуцированной анти-D 
Ig M-реагентом [34]. Установлено, что у беременных женщин в I 
триместре серотонин в концентрации 10-8, 10-7 и 10-6 г/мл стати-
стически значимо (* по критерию Уилкоксона, р< 0,05) снижа-
ет ВНА соответственно до 86,5 (80; 91)%*, 80,5 (78; 89)%* и 82,5 
(79; 97)%* от контроля, в то время как снижение ВНА под влия-
нием серотонина в концентрациях 10-5 (до 85,5%) и 10-4 г/мл (до 
85,5%) было статистически незначимым. У женщин во II триме-
стре все изменения ВНА под влиянием всех пяти концентраций 
серотонина (они варьировали от 90,5% до 111% от контроля) бы-
ли незначимы. У женщин в III триместре серотонин статистиче-
ски значимо снижал ВНА в концентрации 10-7 г/мл — до 80,5 (73; 
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105)%* от контроля, а также в концентрации 10-4 г/мл — до 87,0 
(80; 91)%*, а у рожениц серотонин снижал ВНА в концентраци-
ях 10-8 г/мл и 10-7 г/мл — соответственно до 78,5 (75;105)%* и до 
86,5 (79; 97)%*. У женщин при УПР серотонин ни в одной из пяти 
концентраций не оказывал влияния на ВНА. В целом, эти данные 
говорят о том, что с началом беременности эритроциты постепен-
но утрачивают чувствительность к серотонину, что, скорее всего, 
обусловлено снижением экспрессии 5-HT, а в III триместре чув-
ствительность к серотонину восстанавливается и она сохраняется 
в родах. Однако при УПР, не перешедшей в преждевременные ро-
ды, эритроциты не приобретают чувствительность к серотонину. 
Таким образом, при беременности и в родах эритроциты меняют 
свою чувствительность к серотонину (как и к окситоцину), а на-
правленность этого изменения коррелирует с известным [2] изме-
нением чувствительности миоцитов матки беременных женщин и 
рожениц к серотонину и окситоцину (миометрий небеременных 
женщин имеет низкую чувствительность к ним, миометрий бере-
менных, полученный при малом кесаревом сечении, как правило, 
рефрактерен к ним, а полученный при кесаревом сечении в конце 
беременности или в родах, обладает высокой чувствительностью 
к серотонину и окситоцину). Это позволяет рассматривать серо-
тонин (наряду с окситоцином) в качестве индуктора и активато-
ра родовой деятельности [2, 31, 32]. В целом, можно говорить о 
перспективности оценки серотонинореактивности эритроцитов в 
акушерской практике с целью прогноза начала срочных родов и 
перехода УПР в преждевременные роды.

Прогестеронореактивность эритроцитов
Известно, что прогестерон может оказывать негеномные эф-

фекты за счет активации так называемых мембранных рецепто-
ров прогестерона, среди которых выделяют mPRальфа, mPRбета 
и mPRгамма [35–39]. Они относятся к семейству прогестин- и 
адибонектин-Q-связывающих рецепторов (PAQR), которые вхо-
дят в суперсемейство рецепторов, ассоциированных с G-белком 
[35–39]. Показано, что mPRальфа и mPRбета содержатся в миоци-
тах матки беременных женщин [37, 39]. Предполагается, что эф-
фект прогестерона может реализовываться и за счет белка, полу-
чившего название мембранный компонент прогестеронового ре-
цептора, или PGRMC [40, 41]. Не исключается, что этот белок яв-
ляется окситоциновым рецептором, один из сайтов которых свя-
зывает прогестерон и тем самым снижает чувствительность к ок-
ситоцину [40]. 

 Прогестеронореаактивность эритроцитов была оценена дву-
мя методами — по изменению под влиянием водорастворимо-
го прогестина-дидрогестерона («Дюфастона», 10-9–10-6 г/мл) вре-
мени начала агглютинации (ВНА) эритроцитов, индуцированной 
анти-D Ig M-реагентом [42], либо по изменению СОЭ гепаринизи-
рованной венозной крови под влиянием этого препарата [43].

В частности, при исследовании эритроцитов беременных (II) 
триместр), рожениц (I период родов), беременных с УПР и муж-
чин было показано [42], что прогестерон (10-9–10-6 г/мл) не вли-
яет на ВНА эритроцитов мужчин и беременных женщин, в том 
числе с УПР, но статистически значимо снижает ВНА эритро-
цитов рожениц в концентрациях 10-9 г/мл и 10-7 г/мл — соответ-
ственно до 84 (83;100)%* и до 87(85;100)%* от контроля. Косвен-
но эти данные говорят о появлении мембранных рецепторов про-
гестерона (mPR) в эритроцитах рожениц. При исследовании влия-
ния прогестерона на СОЭ гепаринизированной ( но не цитратной!) ве-
нозной крови беременных (I, II и III триместры), рожениц (I период 
родов) и женщин с УПР, установлено [43], что в I триместре проге-
стерон не влияет на СОЭ, во II триместре статистически значимо ( по 
критерию Уилкоксона) повышает СОЭ в концентрации 10-9 г/мл — до 
116 (111;144)%* от контроля, в III триместре и в родах не оказывает 
какого-либо влияния на СОЭ, а у женщин с УПР прогестерон в низких 
концентрациях (10-9 и 10-8 г/мл) снижает СОЭ соответственно до 64 
(27;87)%* и до 59 (37;74)%*, не влияя на СОЭ в более высоких (10-

7 и 10-6/мл) концентрациях. Косвенно, это означает, что эритроци-
ты женщин содержат mPR, уровень которых повышен во II три-
местре и за счет которых прогестерон увеличивает СОЭ. Очевид-
но, что при УПР в эритроцитах также появляются mPR, при ак-
тивации которых СОЭ снижается (а не повышается, как у бере-
менных без УПР!). Авторы не исключают, что появление при УПР 
мембранных рецепторов прогестерона (mPR) свидетельствует о 

наличии в организме матери механизма, направленного на сохра-
нение беременности. Возможно, что этот механизм состоит в уве-
личении синтеза в миоцитах матки ядерных (nPR-B) и мембран-
ных (mPR) рецепторов прогестерона, что отражается и в появле-
нии мембранных рецепторов в эритроцитах крови. 

Таким образом, оба метода говорят о наличии в эритроцитах 
женщин мембранных рецепторов прогестерона (mPR), при акти-
вации которых снижается ВНА, т.е. возрастает скорость агглю-
тинации [42], либо меняется СОЭ [43]. В то же время оба мето-
да приводят к неоднозначным выводам. В частности, метод про-
гестеронозависимой агглютинации эритроцитов свидетельствует 
о появлении mPR лишь у рожениц и их отсутствии при УПР [42], 
а метод прогестеронозависимой СОЭ указывает на то, что mPR 
в эритроцитах появляются во II триместре беременности и при 
УПР. Таким образом, можно утверждать, что эритроциты женщин 
содержат мембранные рецепторы прогестерона (mPR), но вопрос 
о значении их наличия при УПР или в родах требует дальнейших 
исследований 

Эстрогенореактивность эритроцитов. Известно, что эстроге-
ны способны оказывать внегеномные эффекты, например, быстро 
менять деятельность сердца [44] и величину артериального дав-
ления [44, 45]. Полагают, что внегеномные эффекты эстрогены 
оказывают за счет взаимодействия с мембранными рецепторами 
эстрогенов (mER), которые относят к суперсемейству рецепторов, 
ассоциированных с G-белком [44–47]. Их называют как G protein-
coupled estrogen receptor 1, или GPER1 [44, 47], либо как мембран-
ные рецепторы эстрогена альфа, или mER альфа [44]. 

Эстрогенореактивность эритроцитов была оценена двумя мето-
дами — по изменению под влиянием водорастворимого эстради-
ола валерата («Прогинова»; 10-9–10-6 г/мл) времени начала агглю-
тинации (ВНА) эритроцитов, индуцированной анти-D Ig M- реа-
гентом [42], и по изменению СОЭ гепаринизированной венозной 
крови [43]. 

При исследовании эритроцитов беременных (II) триместр), ро-
жениц (I период родов), беременных с УПР и мужчин было уста-
новлено [42], что эстрадиол (10-9–10-6 г/мл) не влияет на ВНА эри-
троцитов всех четырех групп. Это означает, что метод эстрадиол-
зависимой агглютинации эритроцитов не позволил выявить на-
личие mER в эритроцитах. При исследовании влияния эстрадио-
ла на СОЭ у беременных (I, II и III триместры) женщин, рожениц 
(I период родов) и женщин с УПР установлено [43], что эстрадиол 
не влияет на СОЭ у женщин в I и II триместрах беременности, но 
статистически значимо в концентрации 10-6 г/ мл снижает СОЭ — 
до 85 (79;106)%* от контроля у женщин в III триместре. У роже-
ниц эстрадиол также снижал СОЭ, в частности, в концентрации 
10-9 г/мл он снижал ее до 37 (11;110)%* от контроля, а в концен-
трации 10-6 г/мл — до 85 (79;106)%*. У женщин с УПР эстради-
ол в концентрациях 10-8, 10-7 и 10-6 г/мл тоже снижал СОЭ — соот-
ветственно до 54 (36;87)%*, 72 (42;96)%* и 69 (36; 88)%* от кон-
троля. Эти данные позволяют утверждать, что эритроциты бере-
менных и рожающих женщин имеют mER. Вероятнее всего, нака-
нуне срочных родов в эритроцитах возрастает экспрессия mER и 
эта ситуация сохраняется в родах. При УПР также, очевидно, по-
вышена экспрессия mER. Не исключено, что наличие mER нака-
нуне родов, в родах и при УПР является следствием снижения эф-
фективности активации ядерных прогестероновых рецепторов ти-
па PR-B, и это указывает на то, что одновременно с повышени-
ем синтеза mER в миоцитах матки возрастает экспрессия ядерных 
рецепторов эстрогенов (ER альфа и/или ERбета), в результате че-
го повышается экспрессия альфа-АР, что и приводит к снижению 
эффективности бета-АРИМ, а следовательно к индукции срочных 
родов или преждевременных родов Повышение при УПР экспрес-
сии мембранных рецепторов прогестерона, о чем говорилось вы-
ше, вероятно, предотвращает переход УПР в ПР. В целом, очевид-
но, что появление мембранных рецепторов эстрогенов (mER) в 
эритроцитах отражает недостаточность прогестеронового блока. 

 Таким образом, применение двух методов оценки реакции эри-
троцитов на эстрадиол, в том числе, метода эстрадиолозависи-
мой агглютинации эритроцитов [42] или метода эстрадиолозави-
симой СОЭ [43], указывает на то, что второй метод является бо-
лее информативным. В любом случае, дальнейшее изучение это-
го вопроса может привести к созданию клинически важного мето-
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да оценки состояния бета-АРИМ и прогноза перехода УПР в пре-
ждевременные роды.

Заключение
В целом, данные, полученные при исследовании холино-, ок-

ситоцино-, серотонино-, прогестероно- и эстрогенореактивности 
эритроцитов небеременных, беременных и рожающих женщин, 
а также беременных с УПР, в определенной степени согласуют-
ся с данными об изменении адренореактивности эритроцитов на 
различных этапах репродуктивного процесса [1], т.е. они позво-
ляют оценить характер течения беременности. Остается неясным 
механизм изменения хемореактивности эритроцитов, являющих-
ся клетками, которые утрачивают свое ядро до момента выхода из 
костного мозга, а, следовательно, утрачивают способность к изме-
нению экспрессии соответствующих рецепторов. В качестве ги-
потезы можно высказать предположение о том, что, с одной сто-
роны, экспрессия рецепторов может меняться на этапе созрева-
ния эритроцитов в костном мозге, т.е. до момента утраты ядра, 
а с другой стороны — изменение хемореактивности может быть 
обусловлено появлением в плазме крови различных модуляторов 
хемореактивности, подобно эндогенному сенсибилизатору бета-
адренорецепторов, или ЭСбАР, наличие которого доказывается в 
ряде наших работ [1, 2, 48, 49].
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Abstract. The article presents the literature data, including those 
obtained by the review authors. They concern the character of the reaction 
of erythrocytes of men and women (non-pregnant, pregnant women, 
women with threatened of preterm labor and parturients) оn the action of 
acetylcholine (ACh, 10–10–10–6 g/ml), oxytocin (10–7–10–3 IU/ml), serotonin 
(10–9–10–6 g/mL), water soluble dydrogesterone («Duphaston», 10–9–
10–6 g/ml) and estradiol valerate («Proginova», 10–9–10–6 g/ml). The 
reaction of erythrocytes was evaluated by a change erythrocytes 
agglutination speed (EAS; all substances), сhange of erythrocytes 



149ВЕСТНИК УРАЛЬСКОЙ МЕДИЦИНСКОЙ АКАДЕМИЧЕСКОЙ НАУКИ, №4, 2015 г.

sedimentation speed (E SS; all substances other than serotonin), or 
by changing the osmotic resistance of erythrocytes (ORE, only ACh). 
It is shown that the response to a substance depends on its type, the 
concentration of BAS and on the sex, and women — the stage of 
the reproductive process.This response reflects the presence in the 
erythrocyte membrane receptors for acetylcholine perception (M-XP), 
oxytocin (OR), serotonin (5-HT), progesterone (mRP) and estrogens 
(mER). It is expected that the expression of these receptors, or the 
efficiency of their activation in women changed during pregnancy and 
labor, and so the reaction of erythrocytes in the BAS may reflect the 
character of the course of pregnancy, including those used to estimate 
the probability of transition of threatened preterm labor premature 
labor . So, It has been shown that oxytocin and serotonin change of 
erythrocyte agglutination speed at partutients (respectively, lower 
or raise), and in women with threatened of preterm labor which has 
not passed into premature labor, both hormones do not change of 
erythrocyte agglutination speed 

Keywords: pregnancy, labor, threat of preterm labor, erythrocytes, 
acetylcholine, oxytocin, serotonin, progesterone, estradiol
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