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1. Прогнозування, акушерські та перинатальні аспекти прееклампсії у вагітних із хронічною артеріальною
гіпертензією

2. Prediction, Obstetric and Perinatal Aspects of Preeclampsia in Pregnant Women with Chronic Arterial
Hypertension

Реферат:
1. Дисертаційна робота присвячена прееклампсії у вагітних із хронічною гіпертензією. Актуальність теми
зумовлена поширенням хронічної гіпертензії серед вагітних, високим ризиком розвитку прееклампсії та
пов’язаних із нею ускладнень. Через складність прогнозування та вплив вихідного стану матері на розвиток
накладеної прееклампсії існує потреба в подальшому вивченні патогенезу цього стану і пошуку його
предикторів. На основі літературних даних та попередніх досліджень висунута гіпотеза, яка передбачала



підвищення білків теплового шоку масою 70 кДа (heat shock proteins 70, HSP70), антитіл до білків теплового
шоку масою 60 кДа (анти-HSP60 антитіл) та антитіл до бактеріальних білків GroEL (анти-GroEL антитіл),
зростання розчиненої fms-подібної тирозинкінази 1 (soluble fms-like tyrosine kinase 1, sFlt-1) та зниження
плацентарного фактору росту (placental growth factor, PlGF) у сироватці крові як при накладеній
прееклампсії, так і при хронічній гіпертензії, з більш вираженими змінами у випадку накладеної
прееклампсії. Метою роботи є удосконалення прогнозування прееклампсії на терміні 28– 36 тижнів у
вагітних із хронічною гіпертензією на основі клінічних, імунних, стресових факторів та маркерів ангіогенезу.
Об’єкт дослідження: перебіг прееклампсії при хронічній гіпертензії. Предмет дослідження: концентрації
HSP70, анти-HSP60 та анти-GroEL антитіла, sFlt-1 та PlGF, стан плацент, перинатальні результати та клінічні
особливості у вагітних із прееклампсією на фоні хронічної гіпертензії. Завдання дослідження 1. На підставі
існуючих наукових досліджень обґрунтувати доцільність використання сироваткових HSP70, анти-HSP60 і
анти-GroEL антитіл, sFlt-1 та PlGF як маркерів накладеної прееклампсії. 2. Дослідити перебіг вагітності та
пологів у жінок із хронічною гіпертензією та накладеною прееклампсією, стан їх новонароджених та
плацент. 3. Визначити рівні сироваткових HSP70, анти-HSP60 і анти-GroEL антитіл, sFlt-1, PlGF та
співвідношення sFlt-1/PlGF у вагітних із хронічною гіпертензією та накладеною прееклампсією у ІІІ
триместрі. 4. Оцінити ефективність HSP70, анти-HSP60 та анти-GroEL антитіл, а також sFlt-1 і PlGF як
предикторів накладеної прееклампсії; врахувати внесок додаткових материнських факторів у розвиток
прееклампсії при хронічній гіпертензії та побудувати багатофакторну логістичну регресійну модель для
прогнозування накладеної прееклампсії на терміні 28—36 тижнів. 5. Розробити алгоритм прогнозування
накладеної прееклампсії. На першому етапі здійснено пошук і аналіз літератури щодо можливих предикторів
накладеної прееклампсії. Проведено систематичний огляд і метааналіз досліджень сироваткових HSP70 при
прееклампсії та обґрунтовано доцільність їх вивчення у вагітних із накладеною прееклампсією.
Проаналізовано дані щодо анти-HSP60 та анти-GroEL антитіл при хронічній гіпертензії і прееклампсії,
аргументована їх оцінка при накладеній прееклампсії. Виконано систематичний огляд і метааналіз
досліджень sFlt-1, PlGF, співвідношення sFlt-1/PlGF при накладеній прееклампсії, продемонстровано
перспективу використання sFlt-1/PlGF як предиктора накладеної прееклампсії. На другому етапі проведено
проспективне когортне одноцентрове обсерваційне дослідження, яке включало 105 вагітних із хронічною
гіпертензією та 34 здорових вагітних у контрольній групі. Перша точка дослідження для визначення HSP70,
анти-HSP60, анти-GroEL антитіл, sFlt-1, PlGF і співвідношення sFlt-1/PlGF встановлена на 28 тижні. Друга
точка — на 36 тижні за відсутності прееклампсії або на 29–36 тижнях при появі її симптомів. Якщо ознаки
прееклампсії з’являлися після 36 тижня, додаткові вимірювання не проводились. Рівні HSP70, анти-HSP60 та
анти-GroEL антитіл, sFlt-1 і PlGF визначали імуноферментним методом після пологів усіх учасниць, а
співвідношення sFlt-1/PlGF розраховували. Розподіл учасниць на підгрупи здійснювався після пологів. У
групі дослідження 30 породіль було віднесено до підгрупи накладеної прееклампсії, а 75 — до підгрупи
хронічної гіпертензії. У контрольній групі 3 породіллі увійшли до підгрупи прееклампсії, тоді як 31
залишилася у підгрупі здорових. Методи дослідження: загальноклінічні, спеціальні, морфологічні та
статистичні; статистичний аналіз даних виконували у пакеті EZR v.4.4.1.

2. The dissertation considers preeclampsia in pregnant women with chronic hypertension. The relevance of this
topic is due to the increasing prevalence of chronic hypertension among pregnant women, high risk of developing
preeclampsia and associated complications. Given the complexity of prediction and influence of the mother's
baseline condition on the development of superimposed preeclampsia, there is a need for further study of this
condition’s pathogenesis and identifying its predictors. Based on literature data and previous studies, a hypothesis
was proposed that suggested an increase in 70 kDa heat shock proteins (HSP70), antibodies to 60 kDa heat shock
proteins (anti-HSP60 antibodies), and antibodies to bacterial GroEL proteins (anti-GroEL antibodies), elevated
soluble fms-like tyrosine kinase 1 (sFlt-1), and decreased placental growth factor (PlGF) serum levels in cases of
both superimposed preeclampsia and chronic hypertension, with more pronounced changes in superimposed
preeclampsia. The aim of study is to improve the prediction of preeclampsia at 28–36 weeks of gestation in
pregnant women with chronic hypertension using clinical, immune, stress factors, and angiogenic markers. Object



of study: the course of preeclampsia in chronic hypertension. Subject of study: concentrations of HSP70, anti-
HSP60 and anti-GroEL antibodies, sFlt-1 and PlGF, placental condition, perinatal outcomes and clinical
characteristics in pregnant women with preeclampsia superimposed upon chronic hypertension. Objectives of the
study 1. To substantiate the relevance of using serum HSP70, anti-HSP60 and antiGroEL antibodies, sFlt-1 and PlGF
as markers of superimposed preeclampsia on the base of existing scientific research. 2. To investigate the course
of pregnancy and delivery in women with chronic hypertension and superimposed preeclampsia, their newborns
and placentas condition. 3. To determine the levels of serum HSP70, anti-HSP60 and anti-GroEL antibodies, sFlt-1,
PlGF and sFlt-1/PlGF ratio in pregnant women with chronic hypertension and superimposed preeclampsia in the
third trimester. 4. To evaluate the effectiveness of HSP70, anti-HSP60, and anti-GroEL antibodies, sFlt-1 and PlGF
as predictors of superimposed preeclampsia; to consider the contribution of additional maternal factors in the
development of preeclampsia in chronic hypertension; and to create a multivariate logistic regression model for
predicting superimposed preeclampsia at 28–36 weeks of gestation. 5. To develop an algorithm of early detection
of superimposed preeclampsia. In the first stage, a search and analysis of the literature on possible predictors of
superimposed preeclampsia. A systematic review and meta-analysis of studies on serum HSP70 in preeclampsia
were carried out, justifying the relevance of studying these markers in pregnant women with superimposed
preeclampsia. Data on antiHSP60 and anti-GroEL antibodies in chronic hypertension and preeclampsia was
analyzed, and their assessment in the context of superimposed preeclampsia was substantiated. A systematic
review and meta-analysis of studies on sFlt-1, PlGF, and sFlt-1/PlGF ratio in superimposed preeclampsia were
performed, demonstrating the potential of using the sFlt-1/PlGF ratio as a predictor of superimposed
preeclampsia. In the second stage, a prospective cohort single-center observational study was conducted, which
included 105 pregnant women with chronic hypertension and 34 healthy pregnant women in the control group.
The first study point for determining HSP70, anti-HSP60 and anti-GroEL antibodies, sFlt-1, PlGF, and the sFlt-
1/PlGF ratio was set at 28 weeks. The second point was at 36 weeks in the absence of preeclampsia or between
29–36 weeks upon the onset of symptoms. If signs of preeclampsia appeared after 36 weeks, no additional
measurements were conducted. Levels of HSP70, anti-HSP60 and anti-GroEL antibodies, sFlt-1, and PlGF were
measured using the immunoenzymatic technique after delivery for all participants, and the sFlt-1/PlGF ratio was
calculated. Participants were distributed into subgroups after delivery. In the study group, 30 women were
classified into the superimposed preeclampsia subgroup, and 75 into the chronic hypertension subgroup. In the
control group, 3 women were included in the preeclampsia subgroup, whereas 31 remained in the healthy
subgroup. Research methods: general clinical, special, morphological, and statistical methods; statistical analysis
was performed using the EZR v.4.4.1 software package.
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