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Нарушения репродуктивной функции у женщин 
с  прегестационным сахарным диабетом ведут 
не только к снижению фертильности, но и к ос-
ложненному течению беременности и  ее пло-
хим исходам для матери и  плода. У  пациенток 
с  прегестационным сахарным диабетом чаще, 
чем в  популяции, отмечаются задержка овуля-
ции, дисфункция яичников и  бесплодие, а  при 
развитии диабета до пубертата  – позднее ме-
нархе и ранняя менопауза. Причиной выступают 
нарушения функций гипоталамо-гипофизарной 
системы и  недостаточность яичников, прояв-
ляющаяся значительным снижением уровня 
прогестерона. При сахарном диабете в прекон-
цепционный период велика вероятность нару-
шений менструального цикла, бесплодия, при 
наступлении беременности  – ее осложненного 
течения (пороки развития, невынашивание, 
фетоплацентарная недостаточность, преэ-
клампсия). Риск развития этих патологических 
состояний увеличивается при наличии поздних 
осложнений и  декомпенсации сахарного ди-
абета. Дети от матерей с  сахарным диабетом, 
помимо фетопатии и  фетоплацентарной недо-
статочности, длительно страдают от патологий 

центральной нервной системы, которые могут 
привести к нарушениям социальной адаптации.

При развернутой клинической картине пре-
эклампсии и декомпенсированной фетоплацен-
тарной недостаточности эффективные методы 
лечения отсутствуют, что вынуждает проводить 
прерывание беременности в  интересах матери 
или плода. В этой связи у женщин с прегестаци-
онным диабетом представляется целесообраз-
ным проведение профилактических меропри-
ятий, в  том числе направленных на основные 
звенья патогенеза ряда акушерских осложне-
ний. В частности, женщинам с сахарным диабе-
том для коррекции осложнений беременности 
на этапе ее планирования и  в  период гестации 
показано назначение активных форм фолиевой 
кислоты и нормализация баланса эйкозаноидов 
в  виде перорального приема полиненасыщен-
ных жирных кислот семейства ω-3.
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Вопросы фертильного здоровья при хро-
нических заболеваниях весьма актуаль-
ны для современной медицины, посколь-
ку нарушения репродуктивной функции 

ведут к снижению фертильности, осложненному 
течению беременности и плохим ее исходам как 
для матери, так и для плода.

Сахарный диабет, одно из самых распростра-
ненных и  опасных хронических заболеваний, 
сопровождается значительными нарушениями 
метаболизма и развитием системных сосудистых 
осложнений. У  пациенток с  сахарным диабетом 
отмечается задержка овуляции и  большая ча-
стота нарушений менструального цикла, а  при 
развитии заболевания до пубертата  – позднее 
менархе и ранняя менопауза. В ретроспективных 
исследованиях установлено, что около 20% жен-
щин репродуктивного возраста, больных сахар-
ным диабетом, не способны к самостоятельному 
зачатию. Бесплодие ассоциируется с  более ран-
ним началом сахарного диабета и высокой суточ-
ной дозой инсулина [1, 2, 3].

Среди причин снижения фертильности 
у  женщин с  сахарным диабетом можно назвать 
нарушения функций гипоталамо-гипофизарной 
системы: снижение выброса лютеинизирующего 
гормона в ответ на гонадотропин-рилизинг-гор-
мон, снижение базальных концентраций лютеи-
низирующего и фолликулостимулирующего гор-
монов, снижение концентрации тиреотропного 
гормона, что приводит к уменьшению выработки 
тироксина и  нарушению синтеза или выброса 
пролактина, и др. Кроме того, при сахарном ди-
абете нарушаются инсулинзависимые процессы 
в  клетках яичников вследствие снижения влия-
ния гонадотропинов на яичники. Установлено, 
что в зернистых клетках, взятых у женщин с са-
харным диабетом, значительно снижен уровень 
синтеза прогестерона при стимуляции инсули-
ном даже при условии хорошей компенсации за-
болевания [3].

Женщины с  сахарным диабетом, существо-
вавшим до беременности, имеют повышенный 
риск возникновения у  плода врожденных по-
роков развития (ВПР), который составляет 4,2–
9,4%, что в  несколько раз выше, чем в  основной 
популяции [1, 4]. При сахарном диабете 2-го типа 
(СД 2  типа) риск развития ВПР выше, чем при 
сахарном диабете 1-го  типа (СД 1  типа) [5]. По 
данным ГБУЗ МО «Московский областной на-
учно-исследовательский институт акушерства 
и  гинекологии» (ГБУЗ МО МОНИИАГ), часто-
та ВПР при СД 2  типа составляет 9,7%  (дефект 
межжелудочковой перегородки, сочетание этого 

порока с тазовой дистопией почки, мультикисто-
зом почки и  синдромом Дауна, а  также атрезия 
ануса, пиелоэктазия и  гемангиома поясничной 
области). Одной из причин высокого риска ВПР 
служит гипергликемия до зачатия и  в  ранние 
сроки беременности. В нескольких исследовани-
ях была показана связь между ВПР и плохим кон-
тролем гликемии у женщин с сахарным диабетом: 
более высокая концентрация гликированного ге-
моглобина в  течение I триместра беременности 
определяла повышенный риск развития ВПР [6, 
7, 8]. Риск развития ВПР увеличивается при на-
личии у матери диабетической ретинопатии или 
нефропатии [3]. Повышенный риск ВПР при СД 
2 типа можно объяснить применением в I триме-
стре потенциально тератогенных и  фетотокси-
ческих препаратов, что часто имеет место у этих 
женщин.

У больных сахарным диабетом отмечается 
повышенная частота спонтанного аборта в I три-
местре и неразвивающейся беременности [2, 3, 8] 
вследствие как более высокой частоты хромосом-
ных аномалий и  пороков развития, несовмести-
мых с  жизнью, так и  аномальной плацентации 
и  васкуляризации плодного яйца [2, 3]. Одной 
из основных причин этого является гиперглике-
мия, в том числе и в преконцепционный период, 
микроциркуляторные нарушения при наличии 
поздних диабетических осложнений [9], а также 
снижение выработки эндогенного прогестерона. 
В  ряде исследований показано, что улучшение 
контроля гликемии до зачатия снижает риск по-
терь беременности в ранние сроки [8, 10, 11].

Частота возникновения гипертензивных ос-
ложнений беременности при сахарном диабете 
выше в 2–4 раза, чем в популяции, и составляет, 
по данным разных авторов, от 12,8 до 20% [12, 13, 
14, 15, 16, 17]. В отечественной литературе отме-
чена более высокая частота гестоза при сахарном 
диабете  – 62–70% [18]. Такое различие в  частоте 
этого осложнения беременности можно объяс-
нить применением различных классификаций 
гипертензивных состояний при беременности. 
По данным ГБУЗ МО МОНИИАГ, частота гестоза 
и преэклампсии при СД 1 типа составляет от 18 
до 24%, при СД 2 типа – от 16,9 до 34% в зависимо-
сти от используемой классификации [19]. Частота 
преэклампсии достоверно повышается при нали-
чии поздних диабетических осложнений  – ми-
кроангиопатий [12, 20, 21].

В ряде работ показано, что вероятность воз-
никновения преэклампсии снижается при улуч-
шении гликемического контроля перед зачатием 
и  в  ранние сроки беременности [15, 22]. Вместе 
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с тем некоторыми авторами не установлено вза-
имосвязи между компенсацией сахарного диа-
бета в периконцепционный период и в I триме-
стре с  развитием гипертензивных осложнений 
во время беременности [13, 23]. V. Hiilesmaa и со-
авт. указывают на то, что плохой гликемический 
контроль в ранние сроки беременности при СД 
1  типа повышает риск развития преэклампсии, 
но не гестационной артериальной гипертензии 
[15].

В последние годы в  качестве одного из этио-
логических факторов развития ряда заболеваний 
и акушерских осложнений рассматривают гипер-
гомоцистеинемию, так как она играет важную 
роль в патогенезе микроциркуляторных и тром-
ботических осложнений.

Гомоцистеин – серосодержащая аминокисло-
та, которая синтезируется в  организме из мети-
онина. Гомоцистеин способен превращаться об-
ратно в метионин по пути реметилирования либо 
транссульфурирования в  цистеин. Гомоцистеин 
не поступает в  организм с  пищей, лишь синте-
зируется в  организме. Для метаболизма этой 
аминокислоты необходимо участие ряда вита-
минов (фолатов, витаминов В6 и В12, флавинаде-
ниндинуклеотидов) в  качестве кофакторов или 
субстратов ферментов, причем фолаты должны 
иметь высокую концентрацию и активную фор-
му в  виде 5-метилтетрагидрофолата. Основным 
ферментом, обеспечивающим превращение 
фолиевой кислоты в  ее активную форму, явля-
ется 5,10-метилентетрагидрофолатредуктаза 
(MTHFR). Метаболизм фолатов регулируется не-
сколькими генами, основными из которых при-
знаны MTHFR 677 C>T, MTR 1298 A>G, MTRR 66 
A>G. Мутации в этих генах приводят к снижению 
каталитической активности и оказывают сущест-
венное влияние на интенсивность фолатного ме-
таболизма, вызывая накопление гомоцистеина. 
Исследование частоты мутации гена MTHFR 677 
C>T, проведенное в  ГБУЗ МО МОНИИАГ, пока-
зало, что у  беременных с  прегестационным са-
харным диабетом частота гомозиготной мутации 
составляет 4,1%, а гетерозиготной – 20,8%, что су-
щественно выше, чем в популяции [24].

Повышенный уровень гомоцистеина при-
водит к  повреждению сосудистых структур 
организма за счет целого ряда патологических 
механизмов. Гомоцистеин оказывает непосред-
ственное цитотоксическое влияние на эндотелий, 
вызывая повреждение сосудистой стенки, усили-
вает потребление оксида азота, который характе-
ризуется вазодилатирующим действием, вызыва-
ет гиперагрегацию тромбоцитов и действует как 

прокоагулянтный агент, активируя XII  фактор, 
V фактор и тканевой фактор. Кроме того, как воз-
можные механизмы рассматриваются снижение 
активности антитромбина III и эндогенного гепа-
рина и в сосудистом русле, и на поверхности эн-
дотелия, а также уменьшение содержания тром-
бомодулина на внутренней поверхности сосуда.

Причины повышения уровня гомоцистеи-
на в  крови различны. Самыми частыми из них 
считаются витаминодефицитные состояния. 
Наиболее чувствителен организм к  недостатку 
фолиевой кислоты и витаминов В6, В12 и В1. Еще 
одним важным фактором, способствующим по-
вышению уровня гомоцистеина, выступают неко-
торые заболевания, в частности, сахарный диабет, 
особенно при наличии его поздних осложнений 
[25]. Среди причин гипергомоцистеинемии сле-
дует отметить и мутации генов фолатного цикла, 
приводящие к снижению метаболизма фолиевой 
кислоты и накоплению гомоцистеина. Одним из 
основных путей коррекции гипергомоцистеине-
мии является назначение препаратов фолиевой 
кислоты. Важно учитывать, что при наличии 
мутаций генов фолатного обмена необходимо на-
значение биологически активной формы фолие-
вой кислоты – метафолина, поскольку фолиевая 
кислота и другие фолаты у таких людей почти не 
усваиваются.

Имплантация, инвазия трофобласта и  фор-
мирование плаценты представляют собой слож-
ный процесс, в  котором эндотелиально-гемоста-
зиологические взаимодействия играют ведущую 
роль. Гипергомоцистеинемия вызывает ми-
кротромбозы в  межворсинчатом пространстве 
и  сосудах плаценты, вследствие этого возникает 
дисбаланс между тромбоксаном  А2 и  проста-
циклином, что приводит к спазму спиральных ар-
терий и резкому повышению резистентности сосу-
дистого русла матки. Такие изменения спиральных 
артерий и нарушение процесса их инвазии в тро-
фобласт могут быть причиной потери беременно-
сти на ранних сроках в  виде самопроизвольных 
выкидышей и неразвивающейся беременности.

На более поздних сроках беременности ги-
пергомоцистеинемия становится причиной раз-
вития хронической фетоплацентарной недоста-
точности и хронической гипоксии плода, а также 
генерализованной микроангиопатии, клиниче-
ски проявляющейся в  виде гестоза (преэкламп-
сии). В  этой связи подчеркнем: эти состояния 
часто принимают характер тяжелых и  неуправ-
ляемых, требующих досрочного прерывания 
беременности по жизненным показаниям со сто-
роны матери или плода, в том числе и на сроках, 
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когда плод глубоко недоношен и прогноз для его 
жизни и здоровья сомнителен.

Увеличение отношения тромбоксана  А2 
к  простациклину 12, которое вызывает повы-
шенную способность тромбоцитов к  агрегации 
и вазоконстрикцию, также может быть связано 
с  нарушенным соотношением в  организме по-
линенасыщенных жирных кислот. Установлено, 
что диета, богатая полиненасыщенными жир-
ными кислотами семейства ω-3, обладает анти-
гемостатическим, антитромботическим и  про-
тивовоспалительным свойствами вследствие 
изменения баланса между эйкозаноидами. 
Другие физиологические эффекты  – гипохоле-
стеринемический, гипотриглицеридемический, 
антиатерогенный, гипотензивный и  тромболи-
тический  – являются основой для применения 
полиненасыщенных жирных кислот семейства 
ω-3 в  профилактике и  комплексной терапии 
многих заболеваний [26].

Докозагексаеновая кислота – длинноцепочеч-
ная полиненасыщенная жирная кислота, принад-
лежащая к семейству ω-3 жирных кислот. Наряду 
с арахидоновой кислотой она представляет собой 
основной строительный материал клеточных 
мембран головного мозга и  зрительного анали-
затора плода и  новорожденного, обеспечивая 
его адекватное когнитивное развитие и развитие 
моторики и зрения. Во второй половине беремен-
ности и в первые месяцы после рождения в пери-
од быстрого развития головного мозга растущие 
ткани ребенка нуждаются в  довольно большом 
количестве докозагексаеновой кислоты, посту-
пление которой происходит от матери. Именно 
поэтому беременным рекомендуется регулярно 
принимать докозагексаеновую кислоту начиная 
со II триместра гестации, а  после родоразреше-
ния – до окончания периода кормления.

Метаболические и  микроциркуляторные из-
менения, обусловленные сахарным диабетом 
матери, а  также патологическое течение бере-
менности значительно увеличивают вероятность 
осложнений у  новорожденных, частота которых 
достигает 60–80% [18, 19, 27].

Вместе с  таким специфическим для ново-
рожденных от матерей с  сахарным диабетом 
заболеванием, как диабетическая фетопатия, 
следует отметить и  поражение центральной 
нервной системы (ЦНС), которое обнаружива-
ется у 50–80% таких детей. По данным ГБУЗ МО 
МОНИИАГ, при проведении нейросонографии 
и ультразвуковой допплерометрии признаки оте-
ка головного мозга или церебральной ишемии 
были выявлены более чем у  половины (54,5%), 

а пери- и интравентрикулярные кровоизлияния 
I–II степени почти у ⅓ (31,8%) детей с перинаталь-
ным поражением ЦНС, родившихся от матерей 
с сахарным диабетом [28, 29, 30].

Катамнестическое наблюдение за развитием 
детей от матерей с  прегестационным сахарным 
диабетом до достижения ими школьного возраста 
(186 детей), проведенное в ГБУЗ МО МОНИИАГ, 
показало, что у подавляющего большинства таких 
детей в течение длительного времени имеют место 
симптомы поражения ЦНС. Так, на 1-м году жиз-
ни все обследованные дети наблюдались у невро-
патолога по поводу перинатального поражения 
ЦНС гипоксического или гипоксически-травма-
тического генеза. Наиболее часто диагностиро-
вали синдром двигательных расстройств (70,2%) 
и  задержку моторного развития (41,1%). В  пред-
дошкольном возрасте патология нервной систе-
мы наблюдалась у 78,4% детей, при этом ведущим 
синдромом было отставание в  нервно-психиче-
ском развитии (16,4%). В дошкольном возрасте от-
мечается некоторая тенденция к снижению чис-
ла детей с  неврологическими нарушениями (до 
75%) по сравнению с  предыдущими периодами 
детства. В структуре этих нарушений у четверти 
пациентов отмечаются невротические реакции 
в виде тиков и гиперкинезов, у 16,6% – синдром 
гиперактивности, у  12,5%  сохранялось отстава-
ние психомоторного развития и  отмечалась за-
держка речевого развития. В школьном возрасте 
вновь проявилась тенденция к  росту патологии 
со стороны ЦНС (до 83,3%). У 50% детей имелся 
синдром гиперактивности с  дефицитом внима-
ния, который, по данным литературы, может 
служить благоприятной почвой для возникно-
вения ряда психических заболеваний (неврозов, 
психопатий), школьной и социальной дезадапта-
ции; у 66,6% – невротические реакции и поведен-
ческие нарушения. Каждый четвертый ребенок 
находился под наблюдением у  невропатолога по 
поводу эпилепсии [31, 32].

Таким образом, при сахарном диабете вели-
ка вероятность репродуктивных нарушений, 
причем не только в  преконцепционный период 
(в  виде нарушений менструального цикла, бес-
плодия), но и в период беременности (в виде та-
ких осложнений, как пороки развития, невына-
шивание, фетоплацентарная недостаточность, 
преэклампсия). Риск развития этих патологи-
ческих состояний увеличивается при наличии 
поздних осложнений и декомпенсации сахарного 
диабета. Дети от матерей с  сахарным диабетом 
помимо фетопатии и фетоплацентарной недоста-
точности длительно страдают от патологий ЦНС, 

Альманах клинической медицины. 2015 Март; 37: 24–31

27Гурьева В.М., Бурумкулова Ф.Ф., Будыкина Т.С., Морохотова Л.С., Буйвало Т.А.  
Осложнения беременности у женщин с сахарным диабетом и возможности их коррекции



которые могут стать причиной нарушений соци-
альной адаптации.

В случае развернутой клинической картины 
преэклампсии и  декомпенсированной фетопла-
центарной недостаточности эффективные методы 
лечения отсутствуют, что вынуждает проводить 
прерывание беременности в интересах матери или 
плода. Именно поэтому у  женщин с  прегестаци-
онным сахарным диабетом представляется целе-
сообразным проведение профилактических меро-
приятий, в том числе направленных на основные 
звенья патогенеза ряда акушерских осложнений. 

У женщин с  сахарным диабетом необходимо 
предусмотреть проведение следующих основных 
мероприятий.
1. При планировании беременности:

• компенсация сахарного диабета;
•  выявление и  лечение поздних диабетиче-

ских осложнений;
•  диагностика и  коррекция гипертензивных 

осложнений;
• снижение массы тела при СД 2 типа;
•  выявление и санация возможных очагов ин-

фекции;
•  диагностика и лечение урогенитальных ин-

фекций;
•  исключение врожденных тромбофилий, 

коррекция гипергомоцистеинемии;
•  регуляция менструального цикла, гормо-

нальная поддержка 2-й фазы менструально-
го цикла;

•  исключение возможных тератогенных факто-
ров, в том числе отмена потенциально терато-
генных препаратов (ингибиторов ангиотен-
зинпревращающего фермента, пероральных 
сахароснижающих препаратов и т.д.);

• прекращение курения.
2. В I триместре:

• компенсация сахарного диабета;
•  диагностика поздних диабетических ослож-

нений;
•  выявление и коррекция гипертензивных ос-

ложнений;
•  выявление и санация возможных очагов ин-

фекции;
• диагностика урогенитальных инфекций;
•  исключение врожденных тромбофилий, 

коррекция гипергомоцистеинемии;
•  назначение гестагенов для обеспечения пол-

ноценной инвазии трофобласта;
•  исключение возможных тератогенных фак-

торов;
•  тщательное проведение скрининга в период 

10–14 недель гестации;

•  профилактика фетоплацентарной недоста-
точности (курсовое назначение антиагре-
гантов, антикоагулянтов);

•  еженедельный контроль массы тела, при 
необходимости  – коррекция суточного ка-
лоража.

Учитывая, что у женщин с  сахарным диабе-
том риск нарушений метаболизма фолатов и ги-
пергомоцистеинемии особенно велик, на этапе 
планирования и  во время беременности пока-
зано назначение активных форм фолиевой кис-
лоты в виде метилентетрагидрофолата (метафо-
лина). Патогенетически обоснованным также 
является нормализация баланса эйкозаноидов 
путем перорального приема полиненасыщен-
ных жирных кислот семейства ω-3. Это позволя-
ет повысить отношение тромбоксана  А2  к  про-
стациклину  12 и  улучшить микроциркуляцию 
за счет снижения агрегации тромбоцитов и ва-
зоконстрикции.

Сегодня в практике врача имеется комбиниро-
ванный витаминный комплекс Femibion Natalcare 
I и  Femibion Natalcare II (свидетельство о  госу-
дарственной регистрации 77.99.23.3.Y.994.2.09 
от 06.02.2009; изготовитель  – компания Merk 
Selbstmedikation GmbH, Германия), который на-
ряду с  комплексом витаминов групп В, С, Е, РР 
и  йодом содержит достаточное количество фо-
латов, в  том числе в биологически активной фор-
ме (L-метилфолат), и  200  мг докозагексаеновой 
кислоты, защищенной от окисления дополни-
тельным количеством витамина Е. Разработаны 
две формы Femibion: 1) Femibion Natalcare I, со-
держащая 400  мкг фолиевой кислоты и  416  мкг 
L-метилфолата, предназначена для приема на этапе 
планирования беременности и в I триместре (1 та-
блетка в  день), 2)  Femibion Natalcare II, содержа-
щая помимо фолатов, йода и витаминов В, С, Е, РР 
200  мг докозагексаеновой кислоты,  – для приема 
начиная с 13-й недели гестации и до окончания лак-
тации (по 1 таблетке и 1 капсуле препарата в день).

Назначение витаминных комплексов Femibion 
Natalcare I и Femibion Natalcare II у женщин с пре-
гестационным сахарным диабетом на этапе пла-
нирования беременности и  до окончания пери-
ода лактации позволяет улучшить нутриентный 
баланс и способствует нормальному течению бе-
ременности, рождению здорового ребенка и  его 
полноценному развитию. 
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Сomplications of pregnancy in women with 
diabetes mellitus and possibilities of their 
correction

Gur'eva V.M. • Burumkulova F.F. • Budykina T.S. • Morokhotova L.S. • 
Buyvalo T.A.

Reproductive disorders in women with pre-gesta-
tional diabetes mellitus lead not only to poorer fer-
tility, but to complicated course and poor outcomes 
of pregnancy for mother and fetus. Compared to 
general population, patients with pre-gestational 
diabetes mellitus have higher frequencies of ovu-
lation delay, ovarian dysfunction and infertility, and 
if they become diabetic before their puberty, they 
have later menarche and earlier menopause. All this 
is caused by functional disorders of hypothalam-
ic-hypophyseal-adrenal axis and ovarian insufficien-
cy with significant decrease in progesterone levels. 
Pre-conceptional existence of diabetes mellitus is 
associated with high probability of menstrual cycle 
disorders, infertility, and in case of pregnancy – with 
its complicated course (congenital malformations, 
miscarriage, fetoplacental insufficiency, pre-ec-
lampsia). The risk of these abnormalities is increased 
in case of late diabetic complications and poor 
glucose control. Babies born to diabetic mothers, 
beyond fetopathy and fetoplacental insufficiency, 

suffer from long term central nervous system disor-
ders that may lead to problems in social adaptation.

There are no effective treatments for advanced clin-
ical pre-eclampsia and uncontrolled fetoplacental 
insufficiency that necessitates the pregnancy to be 
terminated in the interests of mother or fetus. Due 
to this, in women with pre-gestational diabetes it 
is reasonable to implement preventive measures 
including those aimed at the main components of 
pathophysiology of a number of obstetric compli-
cations. In particular, to correct potential complica-
tions of pregnancy in women with diabetes melli-
tus, administration of active forms of folinic acid 
and normalization of eicosanoid balance with oral 
polyunsaturated ω-3 fatty acids is indicated during 
pregnancy planning and during gestation.

Key words: fertility, pre-gestational diabetes melli-
tus, pregnancy, pregnancy outcome, newborn from 
a diabetic mother. 
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