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Среди множества народных бедствий, ко-
торые пережила Москва за свою исто-
рию, наиболее губительные последствия 
принесла эпидемия чумы 1770–1772  гг. 

В  Европе ее называли «черной смертью», 
в России – «моровой язвой».

В те времена лечить чуму еще не умели. Не зна-
ли ни причины болезни, ни путей ее распростра-
нения. Появившись в  каком-либо городе, чума 
опустошала его почти целиком. По воспомина-
ниям современников, «мор распространялся, как 
пламя, гонимое ветром». В Европе господствова-
ла так называемая миазматическая теория чумы, 
в соответствии с которой было принято считать, 
что болезнетворные «миазмы» от больных рас-
пространяются по воздуху, создавая «моровое по-
ветрие». Для очищения воздуха от заразы предла-
галось вырубать все деревья в городе и сотрясать 
воздух выстрелами из пушек и звоном колоколов.

В Россию чума была занесена из Турции 
в 1769 г. во время очередной русско-турецкой во-
йны. Зародившись в Молдавии, эпидемия быстро 
распространилась по Украине и  затем проникла 
в центр России. Екатерина II знала о стремитель-
ном приближении эпидемии к столице и постоян-
но направляла московскому генерал-губернатору 
Петру Семеновичу Салтыкову соответствующие 
предписания о  необходимости принятия преду-
предительных мер. Некомпетентность и преступ-
ная халатность медицинских чиновников остави-
ли Москву беззащитной перед вскоре охватившим 
ее грозным заболеванием.

Первые случаи чумы были зарегистрированы 
в ноябре 1770 г. в жилом доме Московского гене-
рального госпиталя, где старшим доктором состо-
ял Афанасий Филимонович Шафонский, облада-
тель диплома доктора медицины Страсбургского 
университета. Незадолго до этих событий, в  на-
чале русско-турецкой войны (1768–1774), он не-
которое время служил в должности генерального 
штаб-доктора действующей армии и успел ознако-
миться с симптомами моровой язвы.

А.Ф. Шафонский быстро и точно распознал за-
болевание у госпитальных работников и доложил 
об этом Андрею Андреевичу Риндеру, руководи-
телю всей медицинской службы столицы. Крайне 
высокомерный и  самонадеянный, А.А.  Риндер 
после двукратного осмотра решил, что у больных 
просто горячка, не обратив внимания на наличие 
бубонов в паху и черных пятен на теле. Стоит при-
знать, что большинство иноземных медиков во 
время эпидемии показали себя не с лучшей сторо-
ны  – и  как специалисты, и  как администраторы. 
Они сторонились чумных больных, избегая кон-
такта с  ними. Среди московских медиков немец-
кие специалисты составляли на тот момент по-
давляющее большинство: из 14 докторов русских 
было пять, среди 9 штаб-лекарей лишь один рус-
ский, из 23 лекарей – также один. Прожив десяти-
летия в России, они не умели и не хотели говорить 
по-русски, рассматривая свою службу исключи-
тельно с позиций личного обогащения.

Между тем заболеваемость и  смертность в  го-
спитале быстро прогрессировали. В течение месяца 
заболели 27 человек, из них умерли 22. Лишь после 
официального обращения А.Ф. Шафонского с пись-
менным рапортом непосредственно к губернатору 
госпиталь оцепили сильным военным караулом. 
Дом, где жили больные сотрудники, был сожжен. 
Считая болезнь «прилипчивой и  заразитель ной», 
А.Ф. Шафонский организовал раз дельное содержа-
ние больных и умирающих, «сомнительных» людей 
отделил от остальных. В феврале 1771 г. эпидемия 
в госпитале прекратилась.

Однако через месяц, в  марте 1771  г., полиции 
стало известно, что на Замоскворецкой суконной 
фабрике, где работали более 2500 человек, неожи-
данно стали умирать люди. Хоронили их скрыт-
но  – по ночам. По распоряжению обер-поли-
цмейстера генерал-поручика Петра Дмитриевича 
Еропкина (медицина в то время подчинялась по-
лицейскому ведомству) на фабрику был направлен 
Касьян Осипович Ягельский – доктор медицины, 
преподаватель медицинской школы Московского 
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генерального госпиталя. Он выявил 16  больных 
с  признаками моровой язвы, а  кроме того, выяс-
нил, что на фабрике с  января по март уже умер-
ли 130 рабочих с подобными признаками заболе-
вания. К.О. Ягельский полагал, что моровая язва 
была «доставлена» с тюками шерсти, поступивши-
ми на фабрику из Турции.

Все эти факты подтвердил и А.Ф. Шафонский. 
Однако А.А.  Риндер, а  также главный доктор 
Павловской больницы Иоганн-Христиан Кулеман 
не согласились с этим заявлением, о чем письменно 
уведомили медицинское руководство Петербурга. 
Екатерина II приняла сторону А.А.  Риндера 
и И.-Х. Кулемана. Тем не менее по распоряжению 
генерал-губернатора П.С.  Салтыкова фабрика 
была закрыта, больные и умирающие отправлены 
в  Николо-Угрешский монастырь. Многие рабо-
чие разбежались, разнося по городу и  пригород-
ным деревням страх и чумную заразу. Время для 
проведения противоэпидемических мероприятий 
было безвозвратно упущено, и  эпидемия стала 
приобретать небывалые масштабы. Теперь боль-
ные и умирающие люди выявлялись уже по всей 
территории Москвы. Нередко погибали целые се-
мьи, а их дома грабили и сжигали. Жители города 
пытались скрывать заболевших родственников, 
а затем и сами погибали.

П.Д. Еропкин организовал полицейские обхо-
ды домов с целью выявления и регистрации боль-

ных и умерших. Создавались группы полицейских 
для вывоза и захоронения умерших за пределами 
города. Однако число погибших продолжало стре-
мительно увеличиваться: в апреле было зарегист-
рировано 778 смертей, в мае – 878, в июне – 1099.

13  июня проездом в  пункт своего нового на-
значения  – Оренбургский гарнизон  – в  Москву 
приехал друг К.О.  Ягельского лекарь Даниил 
Самойлович Самойлович (Сушковский). До этого 
Самойлович три года служил полковым лекарем 
в действующей армии, где получил большой опыт 
работы с  больными моровой язвой. Убедившись, 
что в  сложившейся крайне тяжелой ситуации 
его помощь необходима, Д.С.  Самойлович полу-
чил разрешение губернатора не ехать в Оренбург 
и охотно включился в работу по борьбе с эпиде-
мией в Москве.

Несмотря на молодой возраст  – лекарю было 
всего 27  лет  – Д.С.  Самойлович проявил исклю-
чительные способности клинициста-исследовате-
ля. Он сделал несколько важных наблюдений: не 
все люди заражаются моровой язвой; заболевание 
может иметь различные клинические проявления; 
лица, перенесшие моровую язву, повторно не за-
ражаются. Д.С. Самойлович доказал, что это забо-
левание передается при контакте с  больным или 
его одеждой. Он полагал, что по воздуху зараза не 
распространяется, вследствие чего был привер-
женцем так называемой контагиозной теории 

Русский врач 
Д.С. Самойлович 
(1742–1805)

Д.С. Самойлович отмечал, что еще в период ра-
боты полковым лекарем в действующей армии 
он называл эту болезнь «своим личным врагом 
на всю свою жизнь». Вместе с  А.Ф.  Шафонским 
он изобрел специальный защитный костюм для 
работы в очаге эпидемии – аналог современно-
го «противочумного». Вместе с  К.О.  Ягельским 
разрабатывал средство по обеззараживанию 
одежды, утвари, помещений. В  итоге был по-
добран рецепт «окуривательного порошка», 
содержащего 6–8 ингредиентов, включая серу, 
сулему и  другие вещества. Данное средство 
размещали по углам помещения на тлеющих 
углях (жаровне). Одежду больных и  умерших 
развешивали в комнате на веревках, как в быту 
при высушивании мокрого белья, на 5–6 суток. 
При этом выделялся густой ядовитый газ, унич-
тожающий «заразу». В качестве доказательства 

эффективности данного способа обеззара-
живания Д.С.  Самойлович надевал на себя 
«прокуренную» одежду умерших и  несколько 
суток находился в  зараженном помещении. 
Аналогичные опыты проводились и  на добро-
вольцах – заключенных из тюрем. В результате 
не было отмечено ни одного случая заражения 
«моровой язвой».

Д.С.  Самойлович пришел к  другому важному 
заключению: чуму вызывает «живое язвенное 
начало», которое погибает в  ядовитой среде. 
Он пытался его обнаружить при микроскопи-
ческом изучении содержимого бубона, взято-
го у больного «язвой», о чем позднее сообщил 
в научной работе «Краткое описание микроско-
пических исследований о  существе яда язвен-
ного» (1792). К  сожалению, технические воз-
можности того времени были недостаточными. 

Понадобилось более 100 лет для того, чтобы об-
наружить возбудителя заболевания  – чумную 
палочку (Yersinia pestis), которую одновремен-
но в 1894 г. открыли француз Александр Йерсен 
и японец Китасато Сибасабуро.

Длительное и  систематическое наблюдение 
за многочисленными больными позволило 
Д.С. Самойловичу выделить чуму в четкую само-
стоятельную нозологическую форму болезни, 
описать разнообразную клиническую картину 
течения заболевания, более точно определить 
ее инкубационный период. После отъезда 
в  Европу (1775) он издал свой четырехтомный 
классический труд по чуме. Д.С.  Самойлович 
был избран членом 12  европейских академий, 
вошел в историю как выдающийся врач и уче-
ный, признанный основоположник отечествен-
ной эпидемиологии.

Вклад отечественных медицинских специалистов 
в изучение проблемы чумы
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и противником миазматической. Д.С. Самойлович 
был убежден, что в основе успеха ликвидации эпи-
демии лежит строгая изоляция от здоровых людей 
больных и умирающих, а также тех, кто имел ка-
кой-либо контакт с заболевшими.

По распоряжению Правительствующего сена-
та при монастырях были организованы времен-
ные чумные больницы, где осуществлялся уход 
за больными, симптоматическое лечение, а  так-
же вскрытие бубонов, карбункулов. Жителям 
рекомендовалось не покидать свои дома, свести 
к  минимуму контакты друг с  другом. Все покуп-
ки в торговых лавках проводились через решетки, 
вырезанные в  закрытых дверях. Прежде чем пе-
редать кому-либо деньги, их погружали в  уксус. 
Предметы, которые не могли быть погружены 
в  жидкость, передавались через пламя огня или 
дым.

Сначала Д.С.  Самойлович работал в  Николо-
Угрешском монастыре, в  котором заразился, но 
перенес чуму в  легкой форме. В  конце июля он 
возглавил чумную больницу Симонова монасты-
ря, где находились около тысячи больных и куда 
ежедневно привозили до ста новых заболевших 
и умирающих. В сентябре Самойлович возглавил 
больницу при Даниловском монастыре. Там раз-
мещались около 1600 выздоравливающих больных 
после вскрытия бубонов и  карбункулов. С  раз-
решения губернатора Д.С.  Самойлович привлек 
к работе в качестве санитаров 80 человек, которые 
уже перенесли это заболевание и не опасались по-
вторного заражения.

На фоне происходящего вся общественная 
жизнь в  городе была парализована. Закрылся 
императорский Московский университет. Пре-
кратили свою деятельность фабрики, мастерские, 
лавки, трактиры. Дома умерших непрерывно горе-
ли. На кострах сжигали одежду, утварь.

В августе эпидемия настолько усилилась, что 
нередко скитающиеся люди умирали прямо на 
улице. От страшной болезни ежедневно погибали 
600–900 человек. Отчаяние и ужас жителей были 
так велики, что на улицу стали выбрасывать не 
только умерших, но и тяжелых больных. Тела умер-
ших разлагались и распространяли невыносимый 
смрад. Полиция не успевала убирать тела погиб-
ших, поэтому ей в помощь из тюрьмы выпустили 
часть заключенных. По описанию современника 
и очевидца этих событий русского ученого и писа-
теля Андрея Тимофеевича Болотова, «осужденные 
на каторгу в дегтярных робах, рукавицах и колпа-
ках на голове с  дырами для глаз и  рта разъезжа-
ли по улицам, врывались в  “зачумленные” дома, 
железными крюками волокли мертвых в ужасные 

телеги-фуры, свозили их за город и зарывали в об-
щих могилах без церковных обрядов».

В сентябре эпидемия чумы достигла своего 
апогея: за месяц погибли 21 401  человек (в авгу-
сте  – 7 268, в  октябре  – 17 561, в  ноябре  – 5 835, 
в декабре – 805). Москву охватила паника. Толпы 
людей спешно покидали город. Губернатор 
П.С. Салтыков уехал в свое подмосковное имение 
Марфино. Вслед за ним город покинуло чиновни-
чество, дворянство.

Доведенные до отчаяния жители Москвы 
11  сентября подняли бунт. Толпа хлынула 
в Кремль, где крушила все, что попадется под руку. 
Громили дома, избивали полицейских, солдат, 
врачей (при этом пострадал и  А.Ф.  Шафонский). 
Был убит архиепископ Московский Амвросий. 
Генерал-поручик в  отставке П.Д.  Еропкин, видя, 
что город гибнет от безумия, взял на себя полно-
мочия власти и стал наводить порядок. Выкатили 
пушки, после выстрелов по толпе шрапнелью на-
род разбежался.

Екатерина II, обеспокоенная не столько за-
тянувшейся эпидемией, сколько вспыхнувшими 
народными волнениями, направила в  Москву 
своего фаворита генерал-майора графа Григория 
Григорьевича Орлова, наделив его чрезвычайны-
ми полномочиями. Граф прибыл в столицу 26 сен-
тября во главе «летучего отряда». Губернатор 
П.С.  Салтыков указом императрицы был отстра-
нен от должности.

Г.Г.  Орлов привлек войска для ликвидации 
бунта населения и  наведения порядка в  городе. 
Больные были обеспечены бесплатным питанием, 
одеждой и  деньгами. Медикам установили двой-
ной оклад с надбавкой. Осиротевших детей собра-
ли в детском приюте на Арбате, нищих и бродяг – 
в Николо-Угрешском монастыре. Те, кто помогал 
выявить людей, скрывающих больных чумой, 
получали награду – 20 рублей (в то время – цена 
четырех коров). Мародерствующих расстрелива-
ли на месте. Перевоз и погребение умерших осу-
ществляли за счет казны на кладбищах, основан-
ных специально для захоронения больных чумой 
(до эпидемии покойников хоронили на землях 
церквей и монастырей). Интересно отметить, что 
большинство современных кладбищ когда-то по-
явились именно как «чумные» (Ваганьковское, 
Даниловское, Дорогомиловское, Пятницкое, 
Калитниковское, Преображенское, Семеновское, 
Введенское, Рогожское).

11  октября вышел запоздалый Указ Екате-
рины  II по учреждению Комиссии для предохра-
нения и  врачевания от моровой заразительной 
язвы под председательством генерал-поручика 
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и  сенатора П.Д.  Еропкина с  включением в  ее со-
став докторов А.Ф. Шафонского, К.О. Ягельского, 
лекаря Д.С.  Самойловича, представителей церк-
ви, московского мещанства. В ведении Комиссии 
находились все медицинские работники города, 
аптеки, госпиталь, временные чумные больницы 
и  бараки, противочумные охранительные дома. 
Комиссия ежедневно осуществляла анализ опе-
ративной информации, принимала необходимые 
меры по ликвидации эпидемии, устранению не-
благоприятных последствий и информировала об 
этом Правительствующий сенат.

17  ноября Д.С.  Самойлович был назначен 
штаб-лекарем московских департаментов Сената, 
то есть организатором всех противоэпидеми-
ческих и  лечебных мероприятий в  городе. Граф 
Г.Г.  Орлов вернулся в  Петербург и  доложил им-
ператрице о  завершении своей миссии. С  начала 
1772  г. наметился постепенный спад эпидемии, 
однако случаи заболевания чумой отмечались до 
1775 г.

С целью недопущения распространения эпи-
демии в  сторону Петербурга Комиссия приоб-
рела у  генерал-поручика Алексея Петровича 
Мельгунова дом с  дворовыми постройками на 
3-й Мещанской улице и 10 февраля 1772 г. органи-
зовала в нем специальный противочумный охра-
нительный карантин. В «Наставлениях» Комиссии 
от 16 февраля 1772 г. значилось, что «режим и уход 
должны быть, как в больнице, и за казенный счет». 
Контроль работы карантина был возложен на 
штаб-лекаря Д.С. Самойловича.

В соответствии с  «Наставлениями» Комиссии 
все лица, получившие от П.Д.  Еропкина персо-
нальное разрешение на выезд в Петербург, обяза-
ны были вместе со своей поклажей или товаром 
предварительно в течение 15–40 дней безотлучно 
находиться в  карантине под наблюдением или 
лечением у  медиков. «Сумлевающихся» изолиро-
вали, выявленных больных направляли в чумные 
больницы или бараки. Товар и поклажа подверга-
лись дезинфекции путем окуривания ядовитым 
дымом (в течение 5  суток) и  последующего про-
ветривания (несколько дней). Затем составлялась 
опись товаров, закрепленная печатью, без чего ни 
одна придорожная застава не пропускала путника 
дальше.

К концу 1774  г. эпидемия моровой язвы 
в  Москве повсеместно прекратилась. Однако 
только 6 сентября 1775 г. – когда после заверше-
ния русско-турецкой войны наши войска поки-
нули эпидемически опасную территорию  – был 
издан Сенатский указ об отсутствии малейшей 
опасности повторения эпидемии и  ликвидации 

карантинных застав (но не карантинных дворов). 
Комиссия для предохранения и  врачевания от 
моровой заразительной язвы, широко используя 
разработки Д.С. Самойловича и К.О. Ягельского, 
провела большую работу по обеззараживанию 
9  тысяч «зачумленных» домов и  дворовых по-
строек. Под руководством А.Ф.  Шафонского из-
дана большая (около 700 с.) книга «Описание мо-
ровой язвы, бывшей в столичном городе Москве» 
с приложением, содержащим все указы, инструк-
ции, наставления, применявшиеся во время эпи-
демии.

В своих письмах Екатерина  II с  сожалени-
ем отмечала большие потери после прошедшей 
эпидемии. Тогда погибла половина населения 
Москвы (около 100  тыс. человек). Среди остав-
шихся в живых царили безработица, нищенство, 
бродяжничество. В городе резко повысилась об-
щая заболеваемость. Павловская больница на 
50 коек, открытая в 1763 г., предназначенная в ос-
новном для состоятельных жителей, во время 
эпидемий не функционировала. Учитывая нес-
покойную ситуацию в столице, в своем Указе от 
12 августа 1775 г. Екатерина II пишет: поскольку 
«в числе скитающихся по миру и просящих мило-
стыню в здешнем городе есть престарелые и увеч-
ные больные, которые своими трудами кормить-
ся не в  состоянии, <…> заблагорассудили Мы 
учредить под ведомством здешней полиции 
особую больницу и богадельню». 19 июня 1776 г. 
на 3-й Мещанской улице (ныне ул. Щепкина) на 
месте противочумного карантина в  шести дере-
вянных строениях была торжественно открыта 
больница на 150  коек, которая с  самого начала 
предназначалась для беднейших слоев населения. 
В  честь своей основательницы больница полу-
чила название Екатерининской (ныне МОНИКИ 
им. М.Ф.  Владимирского). На протяжении 100–
150  лет эта больница была ведущим лечебным 
учреждением Москвы по ликвидации эпидемий 
многочисленных заболеваний: тифа (сыпной, 
брюшной, возвратный), холеры, дифтерии, трахо-
мы и других. 
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Дорогие читатели!

Этот номер журнала «Альманах клинической медицины» приурочен к 85-ле-
тию Московского областного научно-исследовательского института акушерства 
и  гинекологии (МОНИИАГ)  – одного из старейших медицинских учреждений 
России.

МОНИИАГ ведет свою историю от родильного дома имени С.В.  Лепехина. 
Именно там начинали свою деятельность многие десятки врачей, ставших впослед-
ствии видными учеными и организаторами службы детства и родовспоможения: 
профессора Г.А. Рихтер, Н.С. Смелов, Е.И. Кватер, А.В. Ланковиц, А.Н. Морозова, 
А.В.  Викулов, доктор медицинских наук И.О.  Каганович, доценты П.В.  Жаров, 
Н.Е. Гранат, А.И. Лагутяева, С.Б. Рафалькес, В.В. Мейснер. В связи с активной науч-
но-практической, консультативной и  методической деятельностью Лепехинский 
родильный дом был в  1929  г. реорганизован в  Институт охраны материнства 
и  младенчества, в  последующем переименованный в  Московский областной на-
учно-исследовательский институт акушерства и гинекологии. В те годы в инсти-
туте велась интенсивная научная работа, в  том числе разрабатывались важные 
и мало изученные проблемы в акушерстве и гинекологии: токсикозы беременно-
сти, гормональные методы терапии и  др. Особое внимание уделялось клиниче-
ской постановке лечебного процесса. В ноябре 1936 г. на базу института была пе-
реведена акушерско-гинекологическая кафедра МОКИ-медвуза (ныне МОНИКИ 
им. М.Ф. Владимирского) во главе с профессором В.П. Михайловым.

Превращение МОНИИАГ в базу для преподавания и одновременно в област-
ной научно-методический центр акушерско-гинекологической помощи наклады-

вало на него новые задачи. Менялась структура института, на работу приходили квалифицированные 
специалисты. Улучшалось техническое оснащение института, его клиник, появлялись новые кабинеты, 
коллектив сотрудников проводил углубленные научные исследования. Особенно серьезно изучались все 
формы послеродовых заболеваний. Классические труды профессора С.В. Сазонова, в которых были из-
ложены основы классификации этих заболеваний, получили мировое признание.

В годы Великой Отечественной войны институт не прекращал свою работу. Несмотря на трудности, 
связанные с резким сокращением кадров и материального обеспечения, невзирая на разрушения, кото-
рым были подвергнуты здания института, сотрудники самоотверженно продолжали выполнять свою 
работу. Число врачебных кадров и среднего медицинского персонала в Московской области тоже резко 
уменьшилось – уходили на фронт врачи, медицинские сестры и акушерки. Врачи института регулярно 
выезжали в районы области, помогая восстанавливать медицинские учреждения, пострадавшие от ок-
купации, оказывая высококвалифицированную помощь населению.

В 1929–1947 гг. коллектив института решал задачи, продиктованные первыми пятилетними планами, 
а также послевоенного восстановления народного хозяйства. Шла организация акушерско-гинекологи-
ческой помощи населению, акцент делался на снижении материнской и перинатальной заболеваемости 
и смертности. Важное место в деятельности института занимали особенности течения, клиника, диа-
гностика и лечение септических послеродовых заболеваний.

Позже, в 1948–1959 гг., на первый план вышло изучение проблем профессиональной патологии в ве-
дущих отраслях промышленности и исследование их влияния на репродуктивное здоровье женщины. 
В эти же годы успешно развивались такие направления, как онкогинекология и обезболивание в аку-
шерстве и гинекологии.

В 1960–1967  гг. институт продолжал заниматься решением важных задач акушерства, гинеколо-
гии и  микропедиатрии. Среди них необходимо назвать вакуум-аборт (впервые в  СССР специалисты 
МОНИИАГ предложили оригинальный метод прерывания беременности способом вакуум-аспира-
ции и виброрасширения цервикального канала), физиологию и патологию периода новорожденности, 
вопросы восстановительной гинекологии, анестезиологии, реаниматологии и  рентгенодиагностики 
в акушерстве и гинекологии, вопросы клинической физиологии и пр. Должное внимание уделялось ле-
чебно-охранительному и санитарно-гигиеническому режимам родовспомогательных учреждений, что 
активно способствовало снижению материнской и детской заболеваемости в Подмосковье. Деятельность 
института была направлена на укрепление акушерских и гинекологических учреждений, в том числе за 
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счет практики выездных женских и женско-детских консультаций в сельской местности. Это позволило 
обеспечить квалифицированной помощью жителей села, значительно улучшить качественные показа-
тели родовспоможения и гинекологической помощи женщинам.

На всем протяжении существования института акушеры не забывали о проблеме кесарева сечения. 
С помощью комплексных методов исследования с использованием клинических, бактериологических 
и гистологических данных было показано значение безводного промежутка в течении послеоперацион-
ного периода при кесаревом сечении и выработаны методы профилактики осложнений. Шаг за шагом 
отрабатывалась тактика ведения родов у женщин с рубцом на матке, изучалась перинатальная и детская 
смертность при кесаревом сечении, велись поиски эффективных способов ее снижения. В институте 
впервые в нашей стране были разработаны методы рентгенодиагностики состояния матки и рубца на 
ней после кесарева сечения.

Что касается микропедиатрии, в результате диагностических исследований появились рекомендации 
по рациональной терапии гемолитической болезни новорожденных. Благодаря созданному в институте 
центру по заменному переливанию крови, снабжавшему регионы антирезусной сывороткой, и широкой 
клинической подготовке врачей произошло значительное снижение перинатальной детской смертности 
от гемолитической болезни в Московской области – с 27 до 6%. Целый ряд исследований проведен по 
вопросам асфиксии и родовой травмы новорожденных. Комплексными клиническими, биохимически-
ми, физиологическими исследованиями и другими методами уточнены этиология, патогенез, клиника, 
ранняя диагностика родовой травмы новорожденных, предложены рациональные методы лечения, на-
мечены меры профилактики отдаленных осложнений. Немало сил, знаний и времени отдано разработке 
вопросов физиологии и патологии неонатального периода у младенцев, родившихся от больных мате-
рей. Предложены методы выхаживания, режима вскармливания и патогенетической терапии больных 
детей. Освещены вопросы клиники, диагностики и лечения токсемии новорожденных.

В области онкогинекологии отметим активное изучение предраковых заболеваний и  преинвазив-
ной, нулевой, стадии рака шейки матки с  клинических, гистоморфологических и  лечебных позиций. 
Широкое внедрение в  практику гинекологических учреждений Московской области метода ранней 
диагностики предраковых заболеваний и рака шейки матки способствовало выявлению онкогинеколо-
гических заболеваний на ранних стадиях и снижению их распространенности на поздних стадиях.

В последние годы в институте активно разрабатываются вопросы восстановительной гинекологии, 
предложены новые методы хирургического лечения ряда гинекологических заболеваний с применени-
ем синтетических материалов. Традиционным направлением исследований МОНИИАГ была и остается 
профилактика тяжелых форм гнойно-септической инфекции в акушерстве.

МОНИИАГ сегодня – это современное научное и лечебное учреждение, обладающее высоким на-
учным потенциалом. В  работу всех подразделений института внедрены современные компьютерные 
средства и  математические методы статистической обработки. Разрабатываются логические модели 
диагностики и прогнозирования заболеваний, правила и приемы врачебного рассуждения, приводящие 
к успешной постановке диагноза. Вклад ученых института в изучение этих проблем огромен, а резуль-
тат вполне очевиден – улучшение здоровья женщины, матери и ребенка. Продолжая давние традиции, 
оставаясь методическим и педагогическим центром Московской области, МОНИИАГ проводит боль-
шую работу по повышению квалификации врачей акушеров-гинекологов, неонатологов, анестезиологов 
и терапевтов.

Ныне научная проблематика института – это современное изучение вопросов перинатологии, пла-
центарной недостаточности, сахарного диабета у  беременных, новые технологии родоразрешения 
(включая оперативное), лечение генитальных свищей, уро-прокто-гинекология, хирургическое лечение 
гинекологических заболеваний с поражением смежных органов, хирургическая эндоскопия. Результаты 
этих исследований нашли свое отражение в многочисленных публикациях в России и за рубежом, вы-
ступлениях на международных симпозиумах, съездах и конференциях, а также на страницах этого но-
мера журнала «Альманах клинической медицины».

Директор ГБУЗ МО МОНИИАГ,
академик РАН, заслуженный врач Российской Федерации В.И. Краснопольский
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Прокальцитониновый тест  
как ранний диагностический критерий 
тяжелых форм внутриутробной 
инфекции и мониторирования 
антибактериальной терапии  
в раннем неонатальном периоде

Аксенов А.Н. • Бочарова И.И. • Башакин Н.Ф. • Троицкая М.В. • Якубина А.А. • Букина М.Ю. • 
Будыкина Т.С.

Актуальность. Необходим поиск надежных 
и  доступных тестов для диагностики инфекци-
онно-воспалительных заболеваний у  новоро-
жденных в первые двое суток жизни, а также для 
определения показаний к проведению антибак-
териальной терапии и для ее мониторирования 
в раннем неонатальном периоде.

Цель  – повысить качество диагностики внутри-
утробной инфекции и  оптимизировать тактику 
ведения новорожденных с высоким инфекцион-
ным риском путем использования прокальцито-
нинового теста в раннем неонатальном периоде.

Материал и методы. Обследованы 40 доношен-
ных и 10 недоношенных новорожденных, родив-
шихся у  матерей с  инфекционно-воспалитель-
ными заболеваниями урогенитального тракта. 
В 1-ю группу (n = 21) вошли пациенты с внутри-
утробной пневмонией, во 2-ю (n = 6) – с внутри-
утробной инфекцией без четко установленного 
очага, в 3-ю (n = 13) – с патологией неинфекцион-
ного характера, в 4-ю (n = 10) – клинически здо-
ровые. Всем новорожденным проведено стан-
дартное клинико-лабораторное обследование, 
а также исследование уровня прокальцитонина 

при помощи полуколичественного прокальци-
тонинового экспресс-теста компании BRAHMS 
на 1-е, 2-е и 3-и сутки жизни.

Результаты. В  1-е сутки жизни значения про-
кальцитонина выше 2  нг/мл были получены 
в  67%  (10  из 15) случаев у  впервые обследо-
ванных детей из 1-й группы, во 2-е и 3-е сутки – 
также в  67%  (4  из 6). У  2  пациентов с  низкими 
значениями прокальцитонина (менее 0,5 нг/мл) 
была установлена вирусная этиология заболе-
вания (в  1  случае  – энтеровирусная инфекция, 
в  1  – цитомегаловирусная). Во 2-й  группе зна-
чения прокальцитонина превышали 2  нг/мл 
у  3  новорожденных из 5. Ни у  одного из детей 
3-й  и  4-й  групп на протяжении первых 3  суток 
жизни не отмечено превышение уровня про-
кальцитонина более 2  нг/мл. Для оценки эф-
фективности антибактериальной терапии 
с  помощью показателей прокальцитонина все 
новорожденные с  внутриутробной инфекцией 
были разделены на группу А  (n = 11), в которой 
была проведена смена схемы антибактериаль-
ной терапии, и группу Б (n = 16), где схема анти-
бактериальной терапии не менялась. На фоне 

проводимого лечения в  группе  А  у  5  (45,5%) 
новорожденных уровень прокальцитонина не 
изменился, у  6  (54,5%)  – снизился; в  группе Б 
у  12  (75%) новорожденных уровень прокаль-
цитонина не изменился, у  2  (12,5%)  – снизился, 
у 2 (12,5%) – нарастал.

Заключение. Полуколичественный прокаль-
цитониновый экспресс-тест характеризуется 
высокой информативностью и  доступностью 
при применении у новорожденных различного 
гестационного возраста в раннем неонатальном 
периоде. Повышение уровня прокальцитонина 
более 2  нг/мл начиная с  первых суток жизни 
может быть использовано в  качестве раннего 
диагностического критерия тяжелых форм вну-
триутробной инфекции, сопровождающихся 
системной воспалительной реакцией и симпто-
мами органной недостаточности. Показатели 
прокальцитонинового теста могут быть приме-
нены при мониторировании антибактериаль-
ной терапии у новорожденных.

Ключевые слова: новорожденные дети, вну-
триутробная инфекция, прокальцитониновый 
тест, антибактериальная терапия.
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Внутриутробная инфекция занима-
ет одно из ведущих мест в  структу-
ре причин неонатальной смертности. 
У  37,5%  умерших новорожденных она 

выступает главным фактором, вызывающим 
развитие осложнений основного заболева-
ния. Достоверных сведений об истинной рас-
пространенности внутриутробной инфекции 
нет, однако, согласно данным ряда исследова-
ний, инфекционные заболевания выявляются 
у  50–60%  госпитализированных доношенных 
и 70% недоношенных новорожденных [1].

Ранняя диагностика инфекционно-воспали-
тельных заболеваний у новорожденных остается 
актуальной до настоящего времени. В последние 
годы для использования в  клинической прак-
тике стали доступными новые информативные 
диагностические методики. Один из широко об-
суждаемых подходов – значимость определения 
уровня прокальцитонина в ранней диагностике 
системной воспалительной реакции и  бактери-
ального сепсиса у  новорожденных, а  также его 
связь с  уровнем провоспалительных иммуно-
цитокинов и белков острой фазы воспаления [2, 
3]. Доказано, что прокальцитонин является чув-
ствительным маркером системной воспалитель-
ной реакции у  новорожденных на 3–7-е сутки 
жизни, а после 14-го дня жизни отмечается уве-
личение диагностической значимости провос-
палительных цитокинов. C-реактивный белок 
часто используется в качестве маркера для оцен-
ки тяжести системного воспалительного ответа 
на инфекцию. Однако прокальцитонин может 
превосходить возможности C-реактивного бел-
ка в  определении и  оценке тяжести инфекции, 
о  чем свидетельствуют результаты многих ис-
следований [4, 5]. Несмотря на большое число 
публикаций, посвященных диагностической 
значимости прокальцитонина при системных 
инфекциях, в том числе у новорожденных, о це-
лесообразности использования этого показателя 
при диагностике инфекционно-воспалительных 
заболеваний нет однозначного мнения, так как 
в  первые двое суток жизни ребенка определя-
ется большой разброс контрольных диапазонов 
этого показателя [6, 7, 8].

В клинической педиатрической практи-
ке часто встречается избыточное назначение 
антибиотиков, что способствует распростране-
нию полирезистентных штаммов микроорга-
низмов, нарушению становления нормальной 

симбионтной флоры и  сенсибилизации ор-
ганизма ребенка. Но и  позднее начало этио-
тропной терапии при инфекционно-воспали-
тельных заболеваниях, развившихся в периоде 
новорожденности, может привести к  появле-
нию тяжелых осложнений и серьезно ухудшить 
исход [9, 10, 11, 12]. Именно поэтому так важен 
поиск достоверных и  доступных тестов для 
определения показаний к  проведению анти-
бактериальной терапии и ее мониторированию 
у  новорожденных с  высоким инфекционным 
риском в раннем неонатальном периоде. 

Недавно опубликованы работы по исполь-
зованию прокальцитонинового теста для опре-
деления показаний к назначению антибактери-
альных препаратов детям с  воспалительными 
процессами разной этиологии [13, 14].

Предложенный для этой цели полуколи-
чественный экспресс-тест (ПКТ-Q) компании 
BRAHMS представляет собой одностадийный 
иммунохроматографический метод определе-
ния прокальцитонина в сыворотке или плазме 
крови. Для исследования требуется материал 
в объеме 200 мкл. Время инкубации составляет 
30 минут при комнатной температуре (18–30 °С). 
Результат  – полуколичественный. Интервалы 
измерения: менее 0,5  нг/мл, от  0,5  до  2  нг/мл, 
от 2 до 10 нг/мл и более 10 нг/мл.

Результаты исследования интерпретиру-
ются следующим образом. Концентрация про-
кальцитонина менее 0,5 нг/мл соответствует от-
сутствию системной воспалительной реакции, 
но не исключает течения вирусных инфекций 
или среднетяжелого течения бактериальных 
инфекций. Концентрация от  0,5  до  2  нг/мл не 
исключает наличия системной воспалительной 
реакции и  является показанием для проведе-
ния повторных исследований через 6–24  часа. 
Концентрация прокальцитонина от 2 до 10 нг/мл 
соответствует наличию тяжелой системной вос-
палительной реакции в  организме с  высоким 
риском развития полиорганной недостаточно-
сти. Такой результат является показанием для 
ежедневного измерения уровня прокальцито-
нина. Концентрация прокальцитонина более 
10  нг/мл свидетельствует о  течении тяжелой 
бактериальной инфекции, сепсисе с  выражен-
ной системной воспалительной реакцией и по-
лиорганной недостаточностью.

В рекомендациях по практическому при-
менению метода, представленного компанией 

1  ГБУЗ МО «Московский областной научно-исследовательский институт акушерства и гинекологии»; 101000, г. Москва, ул. Покровка, 22а, 
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BRAHMS, указано, что у  новорожденных пер-
вых 48  часов жизни уровень прокальцитони-
на может превышать контрольные значения, 
увеличиваясь до 15–20 нг/мл. С 3-х суток жиз-
ни контрольные значения прокальцитонина 
у  новорожденных не отличаются от нормати-
вов. Для определения клинической тактики 
рекомендуется измерять концентрацию про-
кальцитонина как минимум 1  раз в  день в  те-
чение курса противовоспалительной терапии. 
Увеличение его концентрации говорит о повы-
шении воспалительной активности, тогда как 
ее снижение указывает на уменьшение воспа-
лительной активности и тем самым – на более 
благоприятный прогноз [15].

Материал и методы
Обследованы 40  доношенных и  10  недоношен-
ных новорожденных, родившихся у  матерей 
с  инфекционно-воспалительными заболевани-
ями урогенитального тракта. Для выявления 
клинико-лабораторных корреляций новоро-
жденные были разделены на 4  группы в  зави-
симости от характера патологии. В 1-ю группу 
вошли новорожденные с внутриутробной пнев-
монией (n = 21), во 2-ю (n = 6) – с внутриутроб-
ной инфекцией без четко установленного очага 
(диагностировано по сумме данных анамнеза, 
клинических симптомов и результатов лабора-
торного исследования). В 3-й группе объедине-
ны пациенты с  патологией неинфекционного 
характера (n = 13), в 4-ю включены клинически 
здоровые новорожденные (n = 10).

Наряду с  клиническими, микробиологиче-
скими, ультразвуковыми методами всем ново-
рожденным проведено исследование уровня 
прокальцитонина экспресс-методом (ПКТ-Q).

Статистический анализ данных проводил-
ся с  помощью пакета прикладных программ 
Microsoft Office Excel 2003.

Результаты
Исследование прокальцитонина проводилось на 
1-е, 2-е и 3-и сутки жизни (табл. 1). В 1-е сутки бы-
ли обследованы 15 детей с внутриутробной пнев-
монией. В 10 (67%) случаях значения прокальци-
тонина превышали 2  нг/мл. На 2-е и  3-и сутки 
жизни впервые были обследованы 6 новорожден-
ных этой группы, у 4 (67%) из них значения про-
кальцитонина превышали 2 нг/мл. У 2 пациентов 
с низкими значениями прокальцитонина (менее 
0,5 нг/мл) была установлена вирусная этиология 
заболевания (в одном случае  – энтеровирусная 
инфекция, в другом – цитомегаловирусная).

Исследование прокальцитонина было про-
ведено у  5  из 6  новорожденных 2-й  группы. 
В  3  случаях его значения превышали 2  нг/мл, 
в  1  – при исходно низком уровне на 1-е сут-
ки жизни (менее 0,5  нг/мл) на 2-е отмечалось 
его повышение до 2–10  нг/мл. У  13  пациен-
тов с  патологией неинфекционного характера 
(3-я группа) и у 10 клинически здоровых ново-
рожденных (4-я группа) на протяжении первых 
3  суток жизни уровень прокальцитонина не 
превышал 2 нг/мл.

В отличие от представленных в  литерату-
ре контрольных диапазонов прокальцитонина 
для новорожденных в  возрасте от  0  до  48  ча-
сов жизни мы не зафиксировали в первые двое 
суток жизни повышения прокальцитонина 
у  новорожденных без симптомов инфекцион-
но-воспалительных заболеваний.

Повышение уровня прокальцитонина более 
2 нг/мл в 1-е сутки жизни было статистически 
значимым (p < 0,05) для больных тяжелыми 
формами внутриутробной инфекции, сопрово-
ждающейся системной воспалительной реак-
цией и симптомами органной недостаточности. 
Напротив, у  новорожденных без симптомов 
инфекционно-воспалительных заболеваний не 
отмечалось повышения уровня прокальцито-
нина в сыворотке крови в первые 48 часов жиз-
ни. Полученные результаты позволяют исполь-
зовать повышение уровня прокальцитонина 
более 2 нг/мл в качестве раннего диагностиче-
ского критерия тяжелых форм внутриутробной 
инфекции у новорожденных, начиная с 1-х су-
ток жизни.

Учитывая простоту, доступность и  высо-
кую информативность полуколичественного 
экспресс-теста ПКТ-Q компании BRAHMS, ре-
комендуется включить его в  алгоритм обсле-
дования новорожденных группы высокого ин-
фекционного риска.

Для оценки эффективности антибактери-
альной терапии с  помощью показателей про-
кальцитонина все новорожденные были разде-
лены на 2 группы – А и Б. Группу А составили 
11 пациентов, которым по сумме клинических 
и  лабораторных показателей была проведе-
на смена схемы антибактериальной терапии. 
Группа Б состояла из 16 новорожденных, кото-
рым в процессе лечения схема антибактериаль-
ной терапии не менялась (табл. 2).

В группе А  смене антибактериальной те-
рапии в  8  наблюдениях предшествовал уро-
вень прокальцитонина более 2  нг/мл, в  3  слу-
чаях  – менее 2  нг/мл. После смены схемы 
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антибактериальной терапии у  6  (54,5%) паци-
ентов было отмечено снижение уровня про-
кальцитонина, а у 5  (45,5%) его уровень не ме-
нялся, то есть у 3 новорожденных сохранялось 
значение менее 0,5 нг/мл и у 2 – от 2 до 10 нг/мл. 
У  большинства новорожденных этой группы 
(81,8%) отмечалось клиническое улучшение со-
стояния в  виде уменьшения симптомов дыха-
тельной и  сердечно-сосудистой недостаточно-
сти, инфекционного токсикоза, лабораторных 
маркеров инфекции. У  2  детей с  тяжелым те-
чением внутриутробной пневмонии и  угрозой 
летального исхода наблюдалась стабилизация 
состояния. Для дальнейшего лечения 9 новоро-
жденных были переведены в  профильные ста-
ционары, а  2  ребенка после завершения курса 
терапии были выписаны домой в удовлетвори-
тельном состоянии.

У пациентов группы Б эмпирически назна-
ченная антибактериальная терапия в 2  (12,5%) 
случаях привела к снижению уровня прокаль-
цитонина, у такого же числа детей он нарастал, 
а  у  подавляющего большинства (75%) измене-
ния уровня прокальцитонина не отмечалось. 
У  14  новорожденных этой группы на фоне 
проводимого лечения состояние стабилизи-
ровалось. У  2  была отмечена отрицательная 

динамика в  состоянии в  виде нарастания 
симптомов полиорганной недостаточности, 
что потребовало ужесточения параметров ис-
кусственной вентиляции легких и  коррекции 
посиндромной инфузионной терапии. Все па-
циенты этой группы были переведены в стаци-
онары для продолжения терапии.

Таким образом, показатели прокальци-
тонина могут быть использованы при мони-
торировании антибактериальной терапии 
у  новорожденных. Повышение уровня про-
кальцитонина более 2 нг/мл в группе высокого 
инфекционного риска является показанием для 
назначения этим детям стартовой эмпириче-
ской антибактериальной терапии даже в отсут-
ствие симптомов инфекционно-воспалитель-
ного заболевания. В  дальнейшем необходимо 
ежедневное проведение контроля прокальци-
тонина. Повышение его уровня через сутки по-
сле начала антибактериальной терапии служит 
показанием для лечения. Снижение уровня 
прокальцитонина на фоне проводимого лече-
ния свидетельствует о благоприятном прогнозе 
течения заболевания. При превентивном назна-
чении антибактериальной терапии, отсутствии 
симптомов инфекционно-воспалительного за-
болевания и значениях прокальцитонина ниже 

Таблица 1. Уровень прокальцитонина у новорожденных c высоким инфекционным риском в раннем неонатальном периоде

Группы 1-е сутки* 2-е сутки* 3-и сутки*

более 2 нг/мл число 
исследований

более 2 нг/мл число 
исследований

более 2 нг/мл число 
исследований

Первая (n = 21) 10 (67%) 15 2 (67%) 3 2 (67%) 3

Вторая (n = 6) 3 (60%) 5 0 0 0 0

Третья (n = 13) 0 7 0 4 0 2

Четвертая (n = 10) 0 6 0 4 0 0

* Тест проведен впервые

Таблица 2. Динамика прокальцитонина в процессе лечения

Группа Изменение уровня прокальцитонина Уровень прокальцитонина не менялся

уменьшение нарастание

А (n = 11) 6 (54,5%) 0 5 (45,5%)

Б (n = 16) 2 (12,5%) 2 (12,5%) 12 (75%)
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2  нг/мл терапия может быть закончена через 
48–72 часа.

Результаты проведенного исследования по-
казали эффективность полуколичественного 
экспресс-теста ПКТ-Q компании BRAHMS как 
информативного метода ранней диагностики 
внутриутробной инфекции и  мониториро-
вания антибактериальной терапии у  новоро-
жденных с  высоким инфекционным риском 
в раннем неонатальном периоде.

Выводы
1.  Полуколичественный экспресс-тест ПКТ-Q 

компании BRAHMS представляет собой 
высокоинформативный и  доступный ме-
тод диагностики. Он может быть применен 

у  новорожденных разного гестационного 
возраста в раннем неонатальном периоде.

2.  Повышение уровня прокальцитонина у ново-
рожденных более 2 нг/мл является ранним – 
с 1-го дня жизни – диагностическим критери-
ем тяжелых форм внутриутробной инфекции.

3.  Прокальцитонин может быть включен в алго-
ритм обследования новорожденных группы 
высокого инфекционного риска. Его можно 
использовать у новорожденных при монито-
рировании антибактериальной терапии.

4.  Повышение уровня прокальцитонина через 
сутки после начала антибактериальной те-
рапии является показанием для ее смены, 
а  снижение его уровня служит благоприят-
ным прогнозом течения заболевания. 
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The procalcitonin test as a nearly 
criterion to diagnose severe forms 
of intrauterine infections and to 
monitor antibacterial treatment in 
early neonatal period

Aksenov A.N. • Bocharova I.I. • Bashakin N.F. • Troitskaya M.V. • 
Yakubina A.A. • Bukina M.Yu. • Budykina T.S.

Background: Research in the field of reliable and 
available tests to diagnose infectious and inflamma-
tory disorders in newborns in their first two days of 
life, as well as for determination of indications to an-
tibacterial treatment and its monitoring in the early 
neonatal period are of utmost importance.

Aim: To improve quality of diagnostics of intrauter-
ine infections and to optimize management strate-
gies for newborns with a high risk of infections by 
means of the procalcitonin test in the early neonatal 
period.

Materials and methods: We assessed 40  normal 
(on-term) and 10 pre-term newborns born to moth-
ers with infectious and inflammatory urogenital 
disease. Group 1 (n = 21) included patients with in-
trauterine pneumonia, group 2  (n = 6), those with 
intrauterine infection without a clearly defined 
primary locus, group 3  (n = 13), those with non-in-
fectious disorders and group 4  (n = 10) comprised 
clinically normal (healthy) newborns. All infants 
underwent standard clinical and laboratory assess-
ments, including an assessment of procalcitonin 
level by means of a semi-quantitative procalcitonin 
express-test (BRAHMS) at days 1, 2 and 3 of life.

Results: At day 1, during primary assessment of 
newborns from group 1, procalcitonin values above 
2 ng/mL were measured in 67% (10 of 15) cases; at 
days 2 and 3 also in 67% (4 of 6). Two patients with 
low procalcitonin values (below 0.5  ng/mL) had 
a disease of viral etiology (in 1, enteroviral and in 1, 

cytomegaloviral). In group 2, procalcitonin values 
exceeded 2 ng/mL in 3 of 5 newborns. In none of 
the infants from groups 3  and 4  procalcitonin val-
ues exceeded 2  ng/mL during their first 3 days 
of life. For assessment of efficacy of antibacterial 
treatment based on procalcitonin levels, all new-
borns with intrauterine infections were divided into 
group  А  (n = 11), where an antibacterial regimen 
was changed, and group B (n = 16), with no change 
in antibacterial treatment. During the treatment, 
5  newborns from group A (45.5%) had their pro-
calcitonin levels unchanged, whereas in 6  (54.5%) 
patients it decreased. In group B, 12 (75%) of new-
borns had their procalcitonin levels unchanged, 
in  2  (12.5%) it went down and in 2  (12.5%) of pa-
tients it went up.

Conclusion: A semi-quantitative procalcitonin ex-
press-test is characterized by its high informativity 
and availability when used in newborns of various 
gestation ages in the early neonatal period. An in-
crease of procalcitonin level above 2 ng/mL, start-
ing from the first day of life, can be used as an early 
diagnostic criterion of severe forms of intrauterine 
infections associated with systemic inflammatory 
response and symptoms of organ insufficiency. The 
results of procalcitonin test can be used for monitor-
ing of antibacterial treatment in newborns.

Key words: newborn infants, intrauterine infection, 
procalcitonin test, antibacterial treatment.
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Акушерские и перинатальные 
исходы у беременных 
с сахарным диабетом 2-го типа
Гурьева В.М. • Бурумкулова Ф.Ф. • Петрухин В.А. • Морохотова Л.С. • Троицкая М.В.

Актуальность. В  последние годы наблюдается 
рост числа беременных с  сахарным диабетом 
2-го типа (СД 2 типа). Тем не менее акушеры-ги-
некологи и  эндокринологи недостаточно осве-
домлены об этой проблеме.

Цель  – проанализировать особенности тече-
ния беременности и  ее исходы у  женщин с  СД 
2 типа.

Материал и методы. Ретро- и  проспективно 
проанализированы особенности течения бере-
менности и ее исходы у 70 женщин с СД 2 типа, 
наблюдавшихся в  период с  2008 по 2013  г. 
Всего у 70 женщин родились 72 ребенка (было 
2 двойни). 

Результаты. У 17 (24,3%) пациенток в анамнезе 
имелись перинатальные потери или инвалиди-
зация детей. У 81,4% было ожирение, 27 (38,6%) 
пациенток страдали артериальной гипер-
тонией. До наступления беременности у  30 
(41,3%) пациенток диабет был компенсирован, 

у  остальных  – суб- или декомпенсирован. 
45  (64,3%) пациенток в  I  триместре получали 
пероральные сахароснижающие препараты. 
Многоводие отмечалось в  13  (18,6%) наблюде-
ниях, маловодие – в 4 (5,7%).

Гестоз легкой степени развился у 12, средней – 
у  10, тяжелой  – у  2. Досрочное родоразреше-
ние было проведено у  9  (12,9%) пациенток, 
из них у  5  в  связи с  критическим состоянием 
плода. Роды через естественные родовые пути 
произошли у  34  (48,6%) женщин. Роды круп-
ным плодом отмечались в  10  (13,9%) случаях. 
У 34 (47%) новорожденных была диабетическая 
фетопатия, у 4 (5,5%) – родовая травма. Частота 
врожденных пороков развития составила 9,7%. 
У всех пациенток, дети которых имели врожден-
ные пороки развития, беременность наступи-
ла на фоне приема сенситайзеров, у  7 из них 
в этот период СД 2 типа не был компенсирован. 
Неудовлетворительный перинатальный исход 
составил 32%.

Заключение. У женщин с СД 2 типа отмечается 
высокая частота неудовлетворительных перина-
тальных исходов (врожденные пороки развития, 
инвалидизация детей, длительное реанимаци-
онное лечение в  неонатальном периоде), а  из 
осложнений беременности – гестоза (особенно 
у пациенток с исходной артериальной гиперто-
нией). Для улучшения перинатальных и акушер-
ских исходов требуется оптимизация тактики 
ведения таких пациенток. В  этой связи целесо-
образным представляется создание междисци-
плинарной команды специалистов, объединя-
ющей акушеров-гинекологов, эндокринологов, 
терапевтов и неонатологов, на базе перинаталь-
ных центров или многопрофильных больниц, 
имеющих крупные акушерские стационары.

Ключевые слова: беременность, сахарный 
диабет 2-го  типа, исход беременности, новоро-
жденный от матери с  сахарным диабетом, диа-
бетическая фетопатия, ожирение, артериальная 
гипертония.

В клинической практике сочетание сахар-
ного диабета 2-го  типа (СД 2  типа) и  бе-
ременности встречается не очень часто, 
чем объясняется недостаточная осведом-

ленность об этой проблеме акушеров-гинекологов 
и эндокринологов. Вместе с тем в последние годы 
отмечается увеличение в  популяции количества 
беременных с  СД 2  типа вследствие того, что за-
болевание стало «моложе», а  средний возраст на-
ступления беременности – «старше» [1, 2, 3]. Так, 
по данным центра «Сахарный диабет и  беремен-
ность» при ГБУЗ МО МОНИИАГ, за период с 1999 
по 2013 г. количество беременных с СД 2 типа уве-
личилось почти в 10 раз.

Женщины с СД 2 типа к моменту наступления 
беременности, как правило, имеют различную со-
путствующую патологию: морбидное ожирение, 
артериальную гипертонию, метаболические на-
рушения, микро- и макрососудистые осложнения 
диабета (диабетическая ретинопатия, диабетиче-
ская нефропатия, поражение сосудов сердца, моз-
га, периферических сосудов нижних конечностей 
и др.), что оказывает дополнительное негативное 
влияние на исход беременности [2].

Ожирение само по себе, независимо от бере-
менности, вызывает состояние инсулинорезис-
тентности, которое при наступлении беремен-
ности усугубляется из-за влияния плацентарных 
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гормонов. Наличие избыточной массы тела до 
беременности выступает фактором риска таких 
неблагоприятных перинатальных исходов, как са-
мопроизвольные аборты, макросомия плода, экс-
тренное кесарево сечение [4]. Макросомия плода 
встречается в  10  раз чаще у  больных СД 2  типа, 
чем у  женщин с  нормальной толерантностью 
к глюкозе [5].

Во время беременности артериальная гипер-
тония, особенно при сопутствующем поражении 
почек, может стать фоном для развития тяжелых 
форм гестоза [6, 7]. Сосудистые осложнения могут 
привести к  снижению маточного кровотока, за-
держке внутриутробного роста плода и внутриу-
тробной его гибели [3].

Нередко у пациенток с СД 2 типа беременность 
диагностируется поздно. Это обусловлено отсут-
ствием планирования, поздним репродуктивным 
возрастом при наступлении беременности и нару-
шениями менструального цикла [8]. Не догадываясь 
о наступлении беременности, пациентки продолжа-
ют принимать пероральные сахароснижающие пре-
параты, сенситайзеры, гипотензивные и гиполипи-
демические препараты, имеющие потенциальный 
риск тератогенного и  фетотоксического действия. 
Как правило, пациентки с СД 2 типа плохо компен-
сированы на таблетированной терапии и, соответ-
ственно, в ранние сроки беременности практически 
никогда не достигают целевых уровней гликемии 
и гликированного гемоглобина [9, 10].

Течение СД 2 типа при беременности характе-
ризуется лабильностью, нестойкостью компенса-
ции [8, 11]. В ходе многих клинических и экспери-
ментальных исследований показано, что в первые 
недели беременности гипергликемия и связанные 
с ней метаболические нарушения влияют на раз-
витие таких перинатальных осложнений, как са-
мопроизвольные аборты (35–70%), досрочное ро-
доразрешение (25–60%), диабетическая фетопатия 
(44–83%) [3], внутриутробная гипоксия (37–76%), 
неонатальные гипогликемии (29%), респиратор-
ный дистресс-синдром. Большинство исследова-
телей признали наличие гипергликемии на ранних 
сроках гестации основным тератогенным факто-
ром. К наиболее распространенным порокам раз-
вития у детей от матерей, страдающих СД 2 типа, 
относят врожденные пороки сердца [5, 12, 13]. По 
сравнению со здоровыми женщинами у беремен-
ных, больных СД 2 типа, чаще отмечаются гестоз 
(60–70%), многоводие (70%), фетоплацентарная 
недостаточность (100%), инфекции мочевыводя-
щих путей; у них также чаще, чем у небеременных 
больных СД 2 типа, развиваются и прогрессируют 
сосудистые осложнения диабета [1, 3, 14].

Следует отметить, что в  современной отече-
ственной литературе практически отсутствуют 
работы, посвященные данной проблеме. В  этой 
связи представляется актуальной разработка оп-
тимальных методов ведения таких пациенток. 
Цель нашего исследования  – проанализировать 
особенности течения беременности и  ее исход 
у женщин с СД 2 типа.

Материал и методы
Ретро- и  проспективно были проанализированы 
течение беременности и  перинатальные исходы 
у  70  женщин с  СД 2  типа, которые наблюдались 
и  родоразрешались в  центре «Сахарный диабет 
и беременность» при ГБУЗ МО МОНИИАГ в пе-
риод с 2008 по 2013 г. У 68 женщин была одноплод-
ная беременность, у 2 – многоплодная, спонтанно 
наступившая (дихориальная диамниотическая 
двойня).

Всем пациенткам проводилось общекли-
ническое обследование. Степень компенсации 
диабета оценивалась по результатам лабора-
торного исследования уровня гликированного 
гемоглобина и гликемии, а также по данным днев-
ников самоконтроля. Диагностика фетоплацен-
тарной недостаточности проводилась по данным 
радиоиммунологического анализа уровня плацен-
тарных и плодовых гормонов в крови беременной, 
а  также по данным ультразвуковой фетометрии. 
Ультразвуковое исследование плода с  допплеро-
метрией кровотока в  сосудах фетоплацентарно-
го комплекса проводилось при помощи аппарата 
Medison V20. Степень тяжести гестоза оценивали 
по шкале Goecke в модификации Г.М. Савельевой 
[15]. Для оценки степени ожирения использовали 
критерии Всемирной организации здравоохране-
ния и предгравидарный индекс массы тела, рассчи-
танный по формуле Кетле.

Перинатальный исход оценивался по ха-
рактеру течения раннего неонатального пе-
риода (экспертная оценка неонатолога). 
Удовлетворительный перинатальный исход 
квалифицировался как родоразрешение в  срок, 
рождение здорового ребенка или ребенка с  не-
значительными отклонениями в  течении ран-
него неонатального периода (не требующими 
перевода в  другие лечебные учреждения), неу-
довлетворительный  – как досрочное родоразре-
шение, рождение ребенка в тяжелом состоянии, 
необходимость реанимационного лечения и дли-
тельной госпитализации.

Для статистической обработки использованы 
методы непараметрической статистики, в том чис-
ле критерий Вилкоксона – Манна – Уитни.
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Результаты
Большинство беременных с СД 2 типа имели отя-
гощенный акушерский анамнез. У  10  (14,3%) ра-
нее были роды крупными и  гигантскими плода-
ми (от 4000 до 5020 г), при этом в 3 (4,3%) случаях 
имела место родовая травма (дистоция плечиков, 
перелом плечевой кости в  одном случае, перелом 
ключицы в другом и акушерский плексит в треть-
ем). У 4 (5,7%) беременных в анамнезе были пери-
натальные потери. Из них у  1  антенатальная ги-
бель произошла в  связи с  врожденным пороком 
сердца у  плода, у  3  были постнатальные потери: 
одна – на 2-е сутки жизни в связи с перенесенным 
гипоксическим поражением центральной нервной 
системы и  нарастанием синдрома дыхательных 
расстройств, вторая – на 7-е сутки жизни (внутри-
утробная пневмония), третья – на 6-м месяце жиз-
ни в связи с врожденным пороком сердца у плода. 
У 2 (2,8%) пациенток в анамнезе были преждевре-
менные роды: у  одной  – самопроизвольные роды 
в тазовом предлежании в 31–32 недели, у ребенка 
диагностированы гипоксически-геморрагическое 
поражение центральной нервной системы, вну-
трижелудочковое кровоизлияние III  степени, ре-
активный менингит, синдром угнетения, перелом 
правой ключицы (в настоящее время наблюдается 
по месту жительства у невролога по поводу гидро-
цефалии); у  другой  – досрочное родоразрешение 
в  30  недель путем операции кесарева сечения по 
поводу сочетанного гестоза тяжелой степени на 
фоне артериальной гипертонии, ребенок родился 
с массой 900 г (в настоящее время является инва-
лидом детства). У 1 пациентки в анамнезе – преры-
вание беременности по медицинским показаниям 
в 14 недель в связи с множественными врожденны-
ми пороками развития плода (давность СД 2 типа 
на момент наступления беременности составля-
ла 2  года, течение заболевания было субкомпен-
сированное, до 7  недель беременности принима-
ла метформин, после выявления беременности 
ей была назначена инсулинотерапия, данных об 
уровне гликемии и  гликированного гемоглобина 
не имеется). Таким образом, у 17  (24,3%) пациен-
ток в  анамнезе имелись тяжелые перинатальные 
осложнения  – либо перинатальные потери, либо 
инвалидизация детей.

Как видно из данных рисунка, большинство па-
циенток находились в возрасте от 30 до 40 лет. Что 
касается структуры экстрагенитальных заболева-
ний (табл.  1), подавляющее большинство (81,4%) 
страдали ожирением, причем почти треть  – мор-
бидным. Более трети пациенток имели артериаль-
ную гипертонию, по поводу которой 3  из них до 
наступления беременности получали ингибиторы 

ангиотензинпревращающего фермента, 6 – β-адре-
ноблокаторы, остальные систематической гипо-
тензивной терапии не получали.

До наступления беременности течение СД 
2  типа у  30  пациенток было компенсированным, 
у остальных – суб- или декомпенсированным, о чем 
свидетельствует уровень гликированного гемогло-
бина в  I  триместре (от  7 до  10,8%). Большинство 
беременностей было незапланированными. Сроки 
беременности на момент взятия пациенток на учет 
в центре «Сахарный диабет и беременность» соста-
вили от 8 до 34 недель. Наиболее раннее обраще-
ние (в сроки 8–12 недель) отмечалось в основном 
у пациенток с большой длительностью СД 2 типа 
и отягощенным акушерским анамнезом.

У 54,3%  длительность СД 2  типа составля-
ла от 1 года до 5 лет. В 17,2% случаев диагноз СД 
2 типа был установлен в ранние сроки беременно-
сти. Большинство женщин (64,3%) в ранние сроки 
беременности (примерно до 10  недель) получали 
сенситайзеры, ингибитор дипептидилпептидазы-4 
и  различные производные сульфонилмочевины, 
у  20  (28,6%) пациенток до наступления беремен-
ности диабет был компенсирован диетой. В даль-
нейшем на инсулинотерапию были переведены 
все пациентки за исключением 4  (5,7%), которые 
на протяжении всей беременности были компен-
сированы на диете и  в  назначении инсулина не 
нуждались. Пять (7,1%) пациенток получали инсу-
линотерапию до беременности. Суммарная суточ-
ная доза инсулина была вариабельна и составляла 
от 10 до 170 ЕД/сут.

В I триместре течение СД 2 типа было компенси-
рованным у 30 (42,85%), субкомпенсированным – 
у 30 (42,85%), декомпенсированным – у 10 (14,3%) 
пациенток. Во II  триместре компенсация была 
достигнута у  41  (58,6%) пациентки, субкомпен-
сация  – у  22  (31,4%), декомпенсация  – у  7  (10%). 
В  III  триместре компенсации СД 2  типа удалось 
достичь в большинстве наблюдений – у 50 (71,4%), 
субкомпенсированное течение было у  17  (24,3%), 
декомпенсированное – у 3 (4,3%) пациенток.

У 48  (68,6%) пациенток течение беременности 
осложнилось угрозой прерывания, у  23  (32,8%)  – 
угрозой преждевременных родов. Многоводие 
отмечалось в 13 (18,6%) наблюдениях, маловодие – 
в  4  (5,7%). Фетоплацентарная недостаточность 
имела место в 23 (32,8%) случаях, в 11 из них она 
была компенсированной, в 12 – декомпенсирован-
ной, что потребовало проведения соответствую-
щего лечения в акушерском стационаре.

Наиболее частым и  типичным осложнением 
беременности при СД 2 типа стал гестоз – он отме-
чался у  каждой третьей пациентки. Гестоз легкой 
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степени развился у 12, средней – у 10, тяжелой – у 2. 
Присоединение гестоза при хронической артери-
альной гипертонии наблюдалось в 14 (51,8% среди 
всех пациенток с артериальной гипертонией), в от-
сутствие артериальной гипертонии – в 13  (30,2%) 
случаях (p = 0,01).

Динамика массы тела в  течение беременности 
была различной и  зависела от пищевых привы-
чек пациенток и  приверженности к  выполнению 
диетических рекомендаций. У  53  (75,8%) бере-
менных зарегистрирована прибавка массы тела 
(от 1 до 22 кг). Масса тела без изменений остава-
лась у 5 (7,1%) пациенток, уменьшение массы тела 
(от 0,5 до 6 кг) отмечено в 12 (17,1%) наблюдениях.

Досрочное родоразрешение имело место 
у  9  (12,9%) пациенток, у  остальных роды были 
срочными. Во всех случаях досрочного родо-
разрешения было проведено кесарево сечение. 
Гестационный срок и  показания к  родоразреше-
нию представлены в  табл.  2, из которой видно, 
что у 5 из 9 родивших досрочно родоразрешение 
проведено в  интересах плода в  связи с  высоким 
риском его антенатальной гибели. Необходимо 
отметить, что у  3  беременных с  критическим со-
стоянием плода был сочетанный гестоз средней 
степени на фоне артериальной гипертонии.

Роды через естественные родовые пути прои-
зошли у 34 (48,6%) женщин. У 5 пациенток попыт-
ка самопроизвольных родов закончилась абдоми-
нальным родоразрешением в экстренном порядке. 
В  1  случае роды пришлось завершить путем опе-
рации кесарева сечения в связи с выпадением пе-
тель пуповины, в 1 – по причине преждевременной 
отслойки нормально расположенной плаценты, 
в 3 – в связи со слабостью родовой деятельности, 
не поддающейся медикаментозной коррекции.

Кесарево сечение при доношенном сроке про-
ведено у 27 (75%) пациенток, из них в плановом по-
рядке – у 18. Показаниями были наличие несосто-
ятельного рубца на матке после кесарева сечения, 
крупный плод, патология органов зрения, а также 
отсутствие биологической готовности организма 
к родам.

Всего родились 72 ребенка. Оценка состояния 
по шкале Апгар на 1-й  минуте жизни составила 
от 5 до 8 баллов, на 5-й минуте – от 7 до 9. Роды 
крупным плодом произошли у  10  (13,9%) жен-
щин, масса тела новорожденного составила от 
4050 до 4570  г (все женщины страдали ожирени-
ем). В 34  (47%) случаях у новорожденных наблю-
дались признаки диабетической фетопатии: чаще 
всего внешние (отечный синдром, гиперемия 
кожных покровов, гипертрихоз, «лунообразное» 
лицо, относительное укорочение конечностей), 

а  в  2  случаях диагностированы диабетическая 
кардиопатия и  гепатоспленомегалия. Было заре-
гистрировано 12  (16,7%) случаев рождения детей 
с  задержкой внутриутробного роста и  гипотро-
фией, в  основном от матерей, страдающих гесто-
зом и имеющих тромбофилию. Детей, родившихся 
в асфиксии, было 5,5%, с синдромом дыхательных 
расстройств  – 11%, с  признаками внутриутроб-
ной инфекции – 11%, конъюгационной желтухи – 
9,7%, морфофункциональной незрелости  – 7%, 
с  геморрагическим синдромом (кровоизлияния 
в кожу) – 11%. Самой частой патологией стало пе-
ринатальное поражение центральной нервной си-
стемы гипоксически-ишемического генеза – 23,6%. 
Родовая травма имела место в 5,5% случаев: в по-
ловине из них это был перелом ключицы у  детей 
с  признаками диабетической фетопатии при са-
мопроизвольных родах (масса при рождении  – 
3380 г), в половине – кефалогематома.

Заболевание Частота, n (%)

Ожирение 57 (81,4)

I степени 12 (21,1)

II степени 29 (50,8)

III степени 16 (28,1)

Артериальная гипертония 27 (38,6)

Метаболический синдром 11 (15,7)

Заболевания почек 5 (7,1)

Гипотиреоз 3 (4,3)

Диабетическая полинейропатия 7 (10)

Непролиферативная ретинопатия 1 (1,4)

Нефропатия в стадии микроальбуминурии 1 (1,4)

Таблица 1. Частота 
экстрагенитальных 

заболеваний 
у беременных  

с СД 2 типа

Распределение 
беременных 
по возрасту Возраст, годы

Ко
ли

че
ст

во
 п

ац
ие

нт
ок

30

25

20

15

10

5

0
18–20

2
5

12

25

20

7

21–25 26–30 31–35 36–40 41–45

Альманах клинической медицины. 2015 Март; 37: 18–23

21Гурьева В.М., Бурумкулова Ф.Ф., Петрухин В.А., Морохотова Л.С., Троицкая М.В.  
Акушерские и перинатальные исходы у беременных с сахарным диабетом 2-го типа



Отмечалась высокая частота врожденных по-
роков развития – 9,7%. В 1 случае диагностирован 
дефект межжелудочковой перегородки, в  3  – его 
сочетание с  тазовой дистопией почки, мультики-
стозом почки и синдромом Дауна, еще в 3 – атре-
зия ануса, пиелоэктазия и  гемангиома пояснич-
ной области. У всех женщин, дети которых имели 
врожденные пороки развития, беременность на-
ступила на фоне приема сенситайзеров, у 7 из них 
течение диабета на момент наступления беремен-
ности было суб- или декомпенсированным, уро-
вень гликированного гемоглобина составил от 6,8 
до 10,8%.

Оценка перинатального исхода проводилась 
на основании экспертного заключения неонатоло-
га. Неудовлетворительный перинатальный исход 
беременности для плода (тяжелое состояние при 
рождении, необходимость длительного реанима-
ционного лечения) составил 32%. Из 23 пациенток 
с  неудовлетворительным перинатальным исхо-
дом 5  (21,7%) были с  хронической артериальной 

гипертонией, 8  (34,8%)  – с  сочетанным гестозом 
на фоне хронической артериальной гипертонии, 
4 (17,4%) – с гестозом и только 6 (26,1%) не имели 
гипертензивных осложнений (p = 0,1).

Заключение
У пациенток с  СД 2  типа отмечается высокий 
процент неудовлетворительных перинатальных 
исходов (врожденные пороки развития, инвали-
дизация детей, длительное реанимационное ле-
чение в неонатальном периоде) и высокая часто-
та такого осложнения беременности, как гестоз 
(особенно у пациенток с исходной артериальной 
гипертонией).

Для снижения количества акушерских и  пе-
ринатальных осложнений у  пациенток с  СД 
2 типа необходимо проведение предгравидарной 
подготовки, включающей «идеальную» компен-
сацию диабета за 3–4 месяца до зачатия, плано-
вый перевод пациенток на инсулинотерапию, 
выявление и лечение сосудистых диабетических 
осложнений, подбор гипотензивной терапии 
(с  учетом планируемой беременности), выявле-
ние и стабилизацию поздних диабетических ос-
ложнений.

Для оптимизации тактики ведения таких бе-
ременных необходимо создание эффективной 
междисциплинарной команды специалистов, 
объединяющей акушеров-гинекологов, эндокри-
нологов, терапевтов и неонатологов, на базе пери-
натальных центров или многопрофильных боль-
ниц, имеющих крупные акушерские стационары.

Высокая частота осложнений беременности 
и неудовлетворительного перинатального исхода 
при СД 2 типа обусловливает необходимость оп-
тимизации ведения этой категории беременных. 
Представляется целесообразным поиск факто-
ров, позволяющих своевременно прогнозировать 
неудовлетворительный перинатальный исход, 
формировать группу высокого перинатального 
риска и  своевременно осуществлять проведение 
лечебно-профилактических мероприятий. 

Таблица 2. Показания к досрочному родоразрешению у пациенток с СД 2 типа

Срок гестации, 
недели

Показания к родоразрешению

31 Нарастание тяжести гестоза

33 Развитие родовой деятельности, тазовое предлежание плода

33–34 Критическое состояние плода (отрицательный диастолический 
кровоток)

34 Дородовое излитие вод, дихориальная диамниотическая двойня

34–35 Выраженные признаки страдания плода (отрицательный 
диастолический кровоток)

Несостоятельный рубец на матке после кесарева сечения, 
дихориальная диамниотическая двойня

35 Критическое состояние плода (отрицательный диастолический 
кровоток, ареактивная кривая при кардиотокографии)

35–36 Критическое состояние плода (отрицательный диастолический 
кровоток)

36 Прогрессирующая гипоксия плода (нулевой диастолический кровоток)
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Obstetric and perinatal outcomes in pregnant 
type 2 diabetic patients

Gur'eva V.M. • Burumkulova F.F. • Petrukhin V.A. • 
Morokhotova L.S. • Troitskaya M.V.

Background: In the last years, an increase in num-
bers of pregnant patients with type 2 diabetes mel-
litus (T2DM) has been observed. Nevertheless, ob-
stetricians/gynecologists and endocrinologists are 
not sufficiently aware of this problem.

Aim: To analyze specific features of pregnancy 
course and outcomes in female patients with T2DM.

Materials and methods: We performed a retro-
spective and prospective analysis of specific charac-
teristics of pregnancy course and outcomes in 70 fe-
males with T2DM who were seen from 2008 to 2013. 
These 70 patients delivered 72 babies (including two 
twins). 

Results: Seventeen (24.3%) patients in their past 
history had perinatal losses or disability of babies. 
81.4% of patients were obese. Twenty seven (38.6%) 
patients had arterial hypertension. Thirty (41.3%) 
patients had good diabetes control pre-pregnancy, 
whereas others were sub-optimally or poorly con-
trolled. At trimester I, 45 (64.3%) of patients were 
treated with oral hypoglycemic agents. Thirteen 
(18.6%) of patients were hydramniotic and 4 (5.7%) 
were olygoamniotic.

Mild gestosis was observed in 12, moderate, in 10 
and severe, in 2 patients. Preterm delivery was per-
formed in 9 (12.9%) of patients, among them in 5 

cases due to a critical state of the fetus. Natural de-
liveries occurred in 34 (48.6%) of females. Deliveries 
of big fetuses were observed in 10 (13.9%) of cases. 
Thirty four (47%) of newborns had diabetic fetopa-
thy, 4 (5.5%) had birth trauma. The rate of congen-
ital abnormalities was 9.7%. All patients whose ba-
bies had congenital abnormalities, had concepted 
while taking sensitizers, and 7 of them were poorly 
controlled by that time. Any unfavorable perinatal 
outcome was registered in 32%.

Conclusion: Female patients with T2DM have 
a  high frequency of unfavorable perinatal out-
comes (birth defects, disability in babies, prolonged 
intensive care in the neonatal period), and among 
complications of pregnancy, a high rate of gesto-
sis (in particular in patients with baseline arterial 
hypertension). Improvement of perinatal and ob-
stetric outcomes would require an optimization of 
management of such patients. Thus, it is reasonable 
to establish a multi-disciplinary team of specialists, 
including obstetrician/gynecologists, endocrinolo-
gists, internists and neonatologists, on the bases of 
centers for perinatal care or multifield hospitals with 
big in-patient department of obstetrics.

Key words: pregnancy, type 2 diabetes mellitus, 
pregnancy outcome, newborn from a diabetic 
mother, diabetic fetopathy, arterial hypertension.
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Осложнения беременности 
у женщин с сахарным диабетом 
и возможности их коррекции

Гурьева В.М. • Бурумкулова Ф.Ф. • Будыкина Т.С. • Морохотова Л.С. • Буйвало Т.А.

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.

Ключевые слова: фертильность, прегестаци-
онный сахарный диабет, беременность, исход 
беременности, новорожденный от матери с са-
харным диабетом.
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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, 
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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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Ведение беременности и родов 
при многоплодной беременности

Краснопольский В.И. • Новикова С.В. • Цивцивадзе Е.Б. • Жарова А.А.

Проблема ведения беременных с  многопло-
дием представляет научный и  практический 
интерес, так как в  последние годы отмечен 
рост многоплодных беременностей, особенно 
в  связи с  распространением вспомогательных 
репродуктивных технологий. Поскольку эво-
люционно организм женщины приспособлен 
для вынашивания одного плода, многоплодная 
беременность  – это классическая модель фето-
плацентарной недостаточности. Многоплодная 
беременность относится к  беременностям вы-
сокого риска: наблюдается большой процент 
преждевременных родов, высокая перинаталь-
ная смертность и младенческая заболеваемость. 

При беременности с развитием двух и более пло-
дов необходим определенный алгоритм наблю-
дения, позволяющий своевременно проводить 
диагностические и лечебные мероприятия, а так-
же принимать адекватные тактические решения 
для обеспечения ее пролонгирования. В обзоре 
представлены данные литературы, обобщающие 
многолетний мировой опыт ведения женщин 
с многоплодной беременностью, а также резуль-
таты собственных исследований авторов.

Ключевые слова: многоплодная беременность, 
фето-фетальный трансфузионный синдром, вну-
триутробная гибель одного из плодов, прежде-
временные роды.
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Многоплодные беременности встре-
чаются в 1,5–2,5% наблюдений, чаще 
в семьях, где один из родителей или 
оба родились от многоплодной бе-

ременности [1]. При этом более значимую роль 
играет генотип матери. Имевшийся еще с  древ-
них времен интерес к многоплодной беременно-
сти усилился в  последние 15–20  лет по причине 
резкого роста ее частоты, что обусловлено вне-
дрением вспомогательных репродуктивных тех-
нологий.

Многоплодная беременность сопряжена со 
значительным числом осложнений во время 
периода гестации и  родов, увеличением удель-
ного веса кесарева сечения и  осложнений по-
слеродового периода, с  повышенным уровнем 

антенатальных потерь в  различные гестацион-
ные сроки, высокой частотой неврологических 
нарушений у выживших детей [2].

Многоплодная беременность: 
эпидемиологические особенности, 
причины, осложнения
Пациентки с многоплодной беременностью оста-
ются в  группе высокого риска перинатальных 
осложнений. Даже при современном развитии 
медицины перинатальная смертность в  случае 
беременности двойней в  5  раз выше, чем при 
одноплодной беременности, внутриутробная 
гибель плода выше в  4  раза, а  неонатальная  – 
в 6 раз. Частота церебрального паралича у детей 
из двойни выше в 3–7 раз, из тройни – в 10 раз. 
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Уровень анте- и интранатальных осложнений со 
стороны матери при многоплодной беременно-
сти в  2–10  раз превышает таковой у  пациенток 
с одноплодной беременностью [3, 4, 5, 6, 7].

Перинатальная заболеваемость и  смертность 
при двойне зависят от хориальности. Уровень 
перинатальной смертности, ведущая причина 
которой  – глубокая недоношенность плодов при 
рождении, в  2,5  раза выше при монохориальной 
двойне, чем при дихориальной. Частота прежде-
временных родов до 32 недель при монохориаль-
ной двойне  – 10% по сравнению с  5% при дихо-
риальной двойне. Частота самопроизвольного 
прерывания беременности в  период с  11-й по 
24-ю неделю при дихориальной двойне составляет 
2%, при монохориальной – около 10% [8, 9, 10, 11].

Многоплодная беременность может ослож-
ниться задержкой роста одного или обоих пло-
дов, фето-фетальным трансфузионным синдро-
мом, внутриутробной гибелью одного или обоих 
плодов. Фето-фетальный трансфузионный син-
дром встречается у одной из пяти монозиготных 
двоен с  монохориальным типом плацентации 
[6, 12, 13, 14]. Его морфологический субстрат  – 
анастомозирующие сосуды между двумя фе-
тальными системами кровообращения [15, 16]. 
Признаками фето-фетального трансфузионного 
синдрома служат внутрипарная разница в массе 
более  20% и  различные концентрации гемогло-
бина у  плодов. В  течение многих лет диагноз 
фето-фетального трансфузионного синдрома 
устанавливали ретроспективно в  неонатальном 
периоде. Сегодня для определения тактики ве-
дения беременности используются критерии 
фето-фетального трансфузионного синдрома, 
разработанные с  применением данных ультраз-
вуковой диагностики [17].

Самым распространенным фактором, связан-
ным с анте- и неонатальной смертностью и забо-
леваемостью при беременности двойней, служит 
малая масса плодов при рождении, обусловленная 
в подавляющем большинстве случаев преждевре-
менными родами. В литературе обсуждаются раз-
личные гипотезы возникновения угрозы преры-
вания беременности при многоплодии. Согласно 
одной из них, главными причинами преждевре-
менного развития родовой деятельности высту-
пают перерастяжение мышечных волокон матки, 
высвобождение простагландинов, сниженный 
маточно-плацентарный кровоток. Основой дру-
гой гипотезы являются данные об инфицирова-
нии амниотических оболочек, способствующем 
их преждевременному разрыву, что наиболее ча-
сто приводит к преждевременным родам [18, 19].

Систематический обзор рандомизированных 
контролируемых исследований, в  которых оце-
нивали эффективность антенатального скри-
нинга на наличие инфекций нижних половых 
путей, а также их лечения для уменьшения часто-
ты преждевременных родов и связанной с ними 
заболеваемости, продемонстрировал высокую 
результативность подобных скрининговых про-
грамм [20].

Неврологические осложнения  – значимая 
проблема многоплодной беременности [21]. 
Наибольшее количество неврологических ос-
ложнений наблюдается у  недоношенных детей 
и  у  детей с  гипотрофией, а  также при наличии 
фето-фетального трансфузионного синдрома.

При многоплодной беременности прежде-
временные роды являются ведущей причиной 
неонатальной смертности, а  также ранней и  от-
сроченной инвалидности. Частота преждевре-
менных родов варьирует от  6 до  12% в  эконо-
мически развитых странах (в развивающихся 
странах эта цифра обычно выше). Около 40% всех 
преждевременных родов наступают до 34-й неде-
ли, 20% – до 32-й. Вклад преждевременных родов 
в общую перинатальную заболеваемость и смерт-
ность составляет более 50% [22, 23].

Внутриутробная гибель одного из плодов
Антенатальная смерть одного из плодов – специ-
фическое осложнение многоплодной беременно-
сти, которое встречается в  6%  наблюдений [24]. 
Его частота зависит от степени многоплодия: 
среди троен она вдвое выше, чем среди двоен 
(4,3  против 2,6%), еще более выражена зависи-
мость от хориальности (от 1,1 до 2,5% среди ди-
хориальных двоен и от 3,6 до 12% среди монохо-
риальных), а  также от наличия сопутствующих 
осложнений (от  3,6% при неосложненной моно-
хориальной двойне до 50–60% при монохори-
альной двойне, осложненной фето-фетальным 
трансфузионным синдромом) [24].

Этиологические факторы гибели плода при 
многоплодии включают в  себя как дискордант-
ные состояния одного плода (задержка внутри-
утробного развития, отслойка одной из плацент, 
тромбоз вены пуповины), так и осложнения, по-
ражающие оба плода (тяжелая преэклампсия, 
хориоамнионит, фето-фетальный трансфузион-
ный синдром, обратная артериальная перфузия). 
Клинические формы и последствия гибели плода 
во время беременности зависят от срока возник-
новения осложнений.

Известен феномен «пропавшего близне-
ца» (англ. vanishing twin syndrome)  – эмбрион, 
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погибший преимущественно в  сроке до 10  не-
дель гестации, который впоследствии полностью 
или частично абсорбируется или отторгается. 
Причинами данного осложнения являются на-
рушения плацентации, пороки развития, а также 
ряд неустановленных факторов. Истинная часто-
та этого феномена неизвестна, во многих случаях 
он не диагностируется и клинически расценива-
ется как угроза прерывания беременности. При 
дихориальной двойне на дальнейшее развитие 
и перинатальные исходы для второго плода дан-
ное осложнение не влияет, при монохориальной 
двойне оно ассоциируется с риском возникнове-
ния у второго плода задержки внутриутробного 
развития и детского церебрального паралича, что 
требует информирования родителей и  тщатель-
ного мониторирования беременности [24].

«Бумажный» плод (fetus papyraceous) пред-
ставляет собой мацерацию плода вследствие его 
ранней (конец I  – начало II триместра) гибели. 
Погибший плод сжимается растущим амниоти-
ческим пузырем живого плода, происходит де-
гидратация и частичная абсорбция компонентов 
неразвивающегося плодного яйца [25]. При мо-
нохориальной двойне у  выжившего плода часто 
встречаются осложнения (детский церебральный 
паралич, аплазия кожи).

Патогенетические механизмы поражения 
выжившего плода при монохориальной двойне 
обусловлены циркуляцией крови выжившего 
плода в  сосудистое русло погибшего плода че-
рез анастомозы в  плаценте, транзиторной или 
персистирующей гипотензией и гипоперфузией, 
острой анемией, поступлением тромбопластиче-
ских факторов и продуктов распада тканей в си-
стему кровообращения живого плода («синдром 
близнецовой эмболии»), коагулопатией, эмбо-
лизацией сосудов выжившего плода некротизи-
рованными фрагментами плаценты погибшего 
плода, ишемическим и/или геморрагическим по-
ражением органов (в первую очередь головного 
мозга).

Влияние внутриутробной гибели одного из 
плодов на перинатальные исходы зависит от хо-
риальности. Так, неврологические осложнения 
у  выживших детей выявлены при моно- и  ди-
хориальных двойнях в  18 и  1%  соответственно, 
преждевременные роды  – в  68 и  57%  наблюде-
ний, гибель второго плода при монохориальной 
двойне – в 26%, при дихориальной – в 2,4% [26]. 
Риск детского церебрального паралича у выжив-
шего плода при монохориальной двойне зависит 
от половой принадлежности и массы при рожде-
нии: при однополой двойне и весе при рождении 

менее 1500 г он составляет 16,5%, при весе 1500 г 
и  более  – 8,1%; при разнополой двойне  – 10,3 
и 1,92% соответственно [24].

Описаны три основных формы поражения 
головного мозга выжившего плода при монохо-
риальной двойне. Прежде всего это гипоксиче-
ски-ишемические поражения преимущественно 
в  бассейне средней мозговой артерии с  форми-
рованием мультикистозной энцефаломаляции, 
микроцефалии, гидроанэнцефалии, вентрику-
ломегалии. Встречаются также геморрагические 
поражения, которые заключаются в  развитии 
постгеморрагической гидроцефалии. Они мо-
гут возникать первично на фоне коагулопатии 
или осложнять ишемическое поражение. Третья 
форма поражения мозга – сочетание врожденных 
пороков развития нервной системы (дефекты 
нервной трубки, гипоплазия зрительного нерва 
и др.) с гипоксически-ишемическими и геморра-
гическими поражениями [27].

В настоящее время нет точных данных о ско-
рости развития поражений мозга живого плода, 
однако известно, что от некроза мозговой ткани 
до появления кист, обнаруживаемых при помо-
щи ультразвукового исследования (УЗИ) или 
магнитно-резонансной томографии, должно 
пройти не менее 2  недель [6]. Помимо пораже-
ния головного мозга при внутриутробной гибели 
одного из плодов возможны экстрацеребраль-
ные поражения живого плода: атрезия тонкого 
кишечника, гастрошизис, гидроторакс, аплазия 
кожи, аплазия мозгового слоя почек, врожденная 
ампутация конечностей [28].

При терминальном состоянии одного плода 
из монохориальной двойни показан селектив-
ный фетоцид плода, так как окклюзия пуповины 
способна предупредить возможные осложнения 
для второго плода. В случае если редукция невоз-
можна, тактика ведения аналогична тактике при 
внутриутробной гибели одного из плодов [29]. 
Основные положения тактики при антенаталь-
ной смерти плода включают в  себя следующие 
этапы: установление срока гестации, определение 
хориальности, исключение тяжелой акушерской 
и  соматической патологии со стороны матери, 
диагностика состояния выжившего плода. При 
удовлетворительном состоянии матери гибель 
одного из плодов во время беременности не явля-
ется единственным показанием для досрочного 
родоразрешения. При обсуждении вопроса о ро-
доразрешении также необходимо учитывать эти-
ологический фактор (аномалии развития, хорио-
амнионит, тяжелая преэклампсия), приведший 
к смерти плода [24].
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Для определения состояния выжившего пло-
да, диагностики анемии и  ее тяжести использу-
ют метод допплерометрии, дающий возможность 
установить пиковую систолическую скорость 
кровотока (ПССК, см/с) в  средней мозговой ар-
терии. Метод позволяет ограничить число инва-
зивных диагностических вмешательств у  плода 
(амниоцентез, кордоцентез). Чувствительность 
и  специфичность метода составляют 90%, ча-
стота ложноположительных результатов  – 10% 
[26]. Для оценки и  интерпретации результатов 
полученное значение ПССК и срок гестации вво-
дят в калькулятор в режиме онлайн (http://www.
perinatology.com/calculators/MCA.htm). Таким 
образом определяют, насколько полученное зна-
чение ПССК отличается от среднего для данного 
срока гестации (МоМ). Отклонения, превышаю-
щие среднее значение МоМ в 1,5 раза и более, сви-
детельствуют о  наличии среднетяжелой или тя-
желой анемии у плода. Чем выше МоМ, тем ниже 
уровень гемоглобина у плода [26].

Оказание медицинской помощи при внутри-
утробной гибели одного из плодов должно про-
водиться в  учреждениях 3-го  уровня. Научных 
данных о том, что немедленное родоразрешение 
после гибели плода независимо от хориальности 
двойни улучшит перинатальный исход для вто-
рого плода, нет. Необходимость немедленного 
родоразрешения чаще всего обусловлена состо-
янием матери и/или живого плода, а  необходи-
мость пролонгирования беременности  – сроком 
гестации и  риском неонатальных осложнений, 
связанных с недоношенностью [24].

Показанием к  родоразрешению со стороны 
матери является акушерская и/или экстрагени-
тальная патология, при которой дальнейшее про-
лонгирование беременности противопоказано. 
Относительными показаниями к  родоразреше-
нию со стороны плода (с учетом срока гестации) 
служат: анемия у живого плода из монохориаль-
ной двойни, по данным ПССК (альтернатива ро-
доразрешению  – внутриутробная гемотрансфу-
зия); угроза внутриутробной гибели одного из 
плодов на фоне фето-фетального трансфузион-
ного синдрома (при невозможности редукции); 
терминальный кровоток, по данным допплеро-
метрии (особенно в сочетании с патологической 
кардиотокограммой).

В случае антенатальной смерти одного из 
плодов при монохориальной двойне в  начале 
II  триместра необходимо обсудить с  родите-
лями возможность прерывания беременности 
в связи с высоким риском осложнений у второго 
плода. В  сроке 25–27  недель гестации показано 

тщательное обследование (экспертное УЗИ, маг-
нитно-резонансная томография) плода, в  от-
сутствие признаков страдания  – пролонгиро-
вание беременности, так как риск осложнений, 
связанных с  недоношенностью (респираторный 
дистресс-синдром, внутрижелудочковое кро-
воизлияние и  др.), выше риска неврологических 
осложнений (18%) и  возможной гибели второго 
плода (26%). На сроке 28–34 недели гестации при 
отсутствии признаков тяжелого внутриутробно-
го страдания плода показано пролонгирование 
беременности; в  случае необходимости досроч-
ного родоразрешения – курс глюкокортикостеро-
идов 24 мг в течение 2 суток.

Абсолютным показанием к  родоразрешению 
служит внутриутробная гибель одного из пло-
дов на сроке  34 и  более недель гестации. Метод 
родоразрешения определяется с  учетом состоя-
ния пациентки, состояния, размеров и предлежа-
ния плода. Кесарево сечение не следует считать 
абсолютным показанием при родоразрешении 
двоен с антенатальной смертью одного из плодов. 
Внутриутробная гибель одного из плодов при ди-
хориальной двойне сама по себе не является по-
казанием к родоразрешению, в связи с чем после 
исключения материнских факторов антенаталь-
ной смерти плода при удовлетворительном со-
стоянии второго плода показана выжидательная 
тактика [24]. При такой тактике ведения необхо-
димо тщательное мониторирование состояния 
беременной (еженедельное клинико-лаборатор-
ное обследование, контроль артериального дав-
ления, отеков, температуры тела, характера вы-
делений). Учитывая риск коагулопатических 
нарушений, который увеличивается через 4  не-
дели после гибели плода [30], в  случае выявле-
ния патологии необходим ежедневный контроль 
свертывающей системы крови. Мониторинг со-
стояния плода включает в себя допплерометрию 
(при дихориальной двойне – каждую неделю, при 
монохориальной  – 2  раза в  неделю), биометрию 
каждые 2  недели, эхографию головного мозга 
плода для выявления энцефаломаляции (при 
монохориальной двойне) еженедельно. После ро-
доразрешения необходимо проведение аутопсии 
погибшего плода и  патогистологического иссле-
дования плаценты с целью установления этиоло-
гии антенатальной смерти. Обязательным явля-
ется консультирование родителей относительно 
возможных последствий для живого ребенка.

Преждевременные роды
Частота преждевременных родов в мире не умень-
шается, эффективного способа их профилактики 
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при беременности двойней не существует. 
Диагностика преждевременных родов при мно-
гоплодии связана с определенными трудностями, 
так как нередко отсутствует специфическая сим-
птоматика. Диагноз начала преждевременных 
родов может быть уточнен с  помощью трансва-
гинального УЗИ с измерением длины шейки мат-
ки или определения фибронектина плода в шееч-
но-влагалищном секрете [22, 31, 32, 33].

В 2010 г. A. Conde-Agudelo и соавт. обобщили 
имеющиеся данные о  точности прогноза спон-
танных преждевременных родов при двойне пу-
тем измерения длины шейки матки. Они провели 
систематический обзор и  метаанализ 21  неран-
домизированного исследования (16  исследова-
ний включали беременных с клиническими при-
знаками возможных преждевременных родов 
и  5  работ объединяли пациенток, не имеющих 
симптомов угрозы прерывания беременности, 
всего  – 3523  женщины). Был сделан вывод, что 
влагалищная эхоцервикометрия является хоро-
шим диагностическим критерием спонтанных 
преждевременных родов в  отсутствие клини-
ческой симптоматики у  беременных двойней на 
сроке 20–24 недели [32].

В целях уточнения риска преждевременных 
родов используют доступные экспресс-тест-си-
стемы для определения фосфорилированного 
протеина-1, связывающего инсулиноподоб-
ный фактор роста в  цервикальном секрете [34]. 
Указанные методы повышают диагностическую 
точность и  снижают риск ятрогенных осложне-
ний, так как препятствуют гипердиагностике 
преждевременных родов. Для диагностики ак-
тивных преждевременных родов важны два по-
казателя: регулярные схватки и  динамические 
изменения шейки матки. Степень раскрытия 
шейки матки служит индикатором прогноза эф-
фективности токолиза. При раскрытии зева более 
3 см токолиз, скорее всего, будет неэффективен. 
Изменения шейки матки являются более объ-
ективным показателем, чем оценка родовой де-
ятельности. При длине шейки матки более 3  см 
вероятность начала родов в течение ближайшей 
недели составляет около 1%, что не требует го-
спитализации пациентки [35].

Алгоритм действий врача при угрозе преж-
девременных родов зависит от клинической 
картины, гестационного срока, целостности 
плодного пузыря и  состоит из следующих ос-
новных направлений: оценка риска преждевре-
менных родов, профилактика респираторного 
дистресс-синдрома новорожденного, пролон-
гирование беременности для перевода матери 

в  перинатальный центр, профилактика и  лече-
ние инфекционных осложнений, в том числе при 
преждевременном разрыве плодных оболочек.

Наиболее точным маркером преждевремен-
ных родов в  настоящее время следует считать 
выявление фибронектина в  шеечно-влагалищ-
ном секрете на сроке беременности до 35 недель, 
которое указывает на повышенный риск преж-
девременных родов, особенно в течение 2 недель 
с  момента проведения теста. Для клинической 
практики очень важна высокая прогностическая 
ценность отрицательного результата  – если фи-
бронектин во влагалищном секрете не обнару-
живается, вероятность того, что женщина родит 
в течение недели, составляет около 1% [22].

Назначение антенатальных стероидов до-
стоверно снижает заболеваемость и  смертность 
детей от респираторного дистресс-синдрома, 
внутрижелудочкового кровоизлияния, некроти-
ческого энтероколита и открытого артериального 
протока.

D. Roberts и соавт. (2006) в метаанализе 21 ран-
домизированного исследования продемонстри-
ровали, что один антенатальный курс стероидов 
(24 мг бетаметазона или 24 мг дексаметазона в те-
чение 48 часов) достоверно снижает уровень нео-
натальной смертности на 31%, частоту респиратор-
ного дистресс-синдрома – на 34%, частоту раннего 
сепсиса в течение первых 48 часов жизни – на 44% 
и  потребность в  искусственной вентиляции лег-
ких  – на 20%. Повторный антенатальный курс 
глюкокортикостероидов может быть полезным 
в случае, когда от предыдущего курса прошло бо-
лее 7 суток и продолжаются или вновь появились 
симптомы угрозы преждевременных родов [36].

S.M.  Lasswell и  соавт. в  2010  г. провели мета-
анализ 41 публикации, посвященной неонаталь-
ной смертности среди детей массой менее 1500 г 
или на сроке менее 32 недель, родившихся в пе-
ринатальных центрах, по сравнению с  новоро-
жденными, которые родились в лечебных учреж-
дениях низшего уровня. Результаты метаанализа 
показали, что своевременная транспортировка 
беременной с высоким риском преждевременных 
родов в перинатальный центр значимо увеличи-
вает шансы выживания недоношенного ребенка 
[37].

Терапия при преждевременном разрыве 
плодных оболочек
В качестве симптоматического лечения в первую 
очередь используется токолитическая терапия.

В практическом акушерстве достаточно ча-
сто применяется магния сульфат. Механизм 
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действия ионов Mg2+ на гладкие мышцы не уста-
новлен. Важным аспектом использования маг-
ния сульфата в  акушерской практике является 
наличие у препарата противосудорожного дейст-
вия, что позволяет применять его для лечения 
преэклампсии. Есть данные о взаимосвязи меж-
ду применением в  дородовом периоде сульфата 
магния при преждевременных родах или пре-
эклампсии и  снижением впоследствии степени 
риска развития детского церебрального паралича 
у  недоношенных новорожденных с  низкой мас-
сой тела при рождении. Следует подчеркнуть, 
что нейропротекторный эффект был доказан для 
низких суммарных доз сульфата магния (4 и 12 г), 
тогда как при высоких суммарных дозах (более 
30  г) был продемонстрирован токсический эф-
фект, который сопровождался повышением дет-
ской смертности [38].

В марте 2010  г. Комитет по акушерству 
Американского колледжа акушеров-гинекологов 
(American College of Obstetrics and Gynecology  – 
ACOG) на основании многоцентровых данных 
о  нейропротективном эффекте магния сульфа-
та и снижении частоты церебрального паралича 
у недоношенных рекомендовал в  случае необхо-
димости применения этого препарата при угро-
жающих преждевременных родах в  сроке менее 
30 недель внесение в протоколы следующей схе-
мы: болюсно 4–6 г магния сульфата, затем инфу-
зия 1–2 г/ч в течение 12 часов [38, 39].

За последние десятилетия как зарубежными, 
так и отечественными исследователями накоплен 
значительный опыт использования в  акушер-
ской практике блокаторов кальциевых каналов, 
прежде всего при заболеваниях, сопровожда-
ющихся повышением артериального давления. 
Однако применение блокаторов кальциевых ка-
налов в  качестве токолитических средств при 
угрозе прерывания беременности довольно часто 
сопровождается нежелательными эффектами. 
Необходимо также помнить, что в России нифе-
дипин не зарегистрирован в  качестве токолити-
ческого средства, поэтому перед его применением 
необходимо получить письменное информиро-
ванное согласие пациентки [7, 40, 41, 42].

Как известно, определяющая роль в  регуля-
ции сократительной функции матки в  процессе 
родов отводится биологически активным веще-
ствам липидной природы  – простагландинам 
(особенно простагландину F2α). Токолитическое 
действие ингибиторов синтеза простагланди-
нов доказано экспериментально и  в  результате 
клинических наблюдений. Однако, не обладая 
селективными свойствами, ингибиторы синтеза 

простагландинов вызывают нежелательные эф-
фекты со стороны плода и  новорожденного. 
Наиболее тяжелые осложнения проявляются 
в  преждевременном закрытии артериального 
протока и  выраженном повышении легочного 
артериального давления [43, 44].

Прогестерон, хотя и не является токолитиком 
в  прямом значении этого слова, все шире при-
меняется в протоколах токолитической терапии 
преждевременных родов. В  то же время в  трех 
крупных рандомизированных исследованиях 
продемонстрировано, что прогестерон эффекти-
вен как средство профилактики преждевремен-
ных родов при одноплодной беременности, от-
носящейся к группе высокого риска. В последние 
годы раскрыты основные (прежде всего иммун-
ные) механизмы осуществления гестагенами их 
защитной функции в отношении плода [5, 45, 46, 
47, 48]. У  пациенток, относящихся к  группе вы-
сокого риска (наличие преждевременных родов 
в анамнезе или укорочение шейки матки), приме-
нение прогестерона в дородовом периоде приво-
дило к  снижению частоты досрочного заверше-
ния беременности на 35% [47, 48, 49, 50, 51, 52].

Британскими специалистами проведено ис-
следование по оценке значения прогестерона 
в  профилактике преждевременных родов при 
двойнях (Study of Progesterone for the Prevention 
of Preterm Birth in Twins  – STOPPIT). Были сде-
ланы выводы, что применение прогестерона 
при двойне не снижает частоту преждевремен-
ных родов или внутриутробной гибели плода до 
34  недель гестации [53]. Возможно, это связано 
с  недостаточной дозировкой препаратов проге-
стерона [54].

Различия в  биологической эффективности 
прогестерона при многоплодной и  одноплод-
ной беременности могут быть связаны с  преоб-
ладанием в  патогенезе преждевременных родов 
при двойне чрезмерного растяжения мышечных 
волокон, в  то время как при одноплодной бере-
менности основная роль отводится инфекцион-
но-воспалительным процессам [55].

В последние годы в  России наиболее рас-
пространенным и  часто используемым препа-
ратом из группы β-миметиков является гексо-
преналин  – селективный β2-симпатомиметик, 
расслабляющий мускулатуру матки. Однако, 
по результатам систематических обзоров ран-
домизированных контролируемых исследова-
ний, влияние только токолитиков на снижение 
частоты преждевременных родов не доказано. 
Главной целью назначения токолиза является от-
срочка родов на 48  часов для транспортировки 
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беременной в  перинатальный центр и  проведе-
ния полного курса профилактики респираторно-
го дистресс-синдрома [42, 50, 56, 57, 58].

Один из важных вопросов – назначение анти-
биотиков при преждевременном разрыве плод-
ных оболочек. Влияние назначения антибиотиков 
на снижение частоты хориоамнионита и  неона-
тальной заболеваемости в  случаях преждевре-
менного разрыва плодных оболочек было под-
тверждено исследованиями. Систематический 
обзор 22  рандомизированных контролируемых 
исследований показал, что использование анти-
биотиков при преждевременном разрыве плод-
ных оболочек и  недоношенной беременности 
достоверно снижает частоту хориоамнионита 
и число детей, рождающихся в течение 48 часов 
после разрыва оболочек. Кроме того, применение 
антибиотиков в этой клинической ситуации по-
зволяет уменьшить частоту неонатальной инфек-
ции, потребность в сурфактантах, использование 
оксигенотерапии у  новорожденного и  частоту 
выявления патологических симптомов при ней-
росонографии [59].

Все вышесказанное позволяет утверждать, 
что женщины, вынашивающие многоплодную 
беременность,  – это особый контингент, нужда-
ющийся в проведении тщательного мониторинга 
на всех этапах беременности.

Собственные данные о ведении пациенток 
с многоплодной беременностью
Как показали данные исследований, проведен-
ных в  Московском областном научно-исследо-
вательском институте акушерства и  гинеколо-
гии (МОНИИАГ), многоплодная беременность 
создает предпосылки для развития акушерских 
осложнений: угрозы преждевременных родов 
(65,2%), преэклампсии (48,2%), фетоплацентар-
ной недостаточности (25,5%), диссоциирован-
ного развития плодов (23%), фето-фетального 
трансфузионного синдрома (2,7%), анемии (1,8%). 
Согласно разработкам МОНИИАГ, наблюде-
ние за пациентками со спонтанно наступившей 
многоплодной беременностью проводится по 
алгоритму, в  основе которого лежит хориаль-
ность. При дихориальной двойне и  отсутствии 
отклонений в  течении беременности обследова-
ние (эхография, импульсная допплерометрия, 
иммуноферментный анализ) проводится 1  раз 
в  4  недели. При выявлении клинических откло-
нений обследование проводится 1  раз в  2  не-
дели или еженедельно. В  случае наличия от-
клонений в  течении беременности проводится 
терапия, направленная на улучшение функции 

при фетоплацентарной недостаточности. В  от-
сутствие отклонений родоразрешение осущест-
вляется в сроке 37–38 недель беременности. При 
наличии отклонений, не поддающихся медика-
ментозной коррекции (фетоплацентарная недо-
статочность, диссоциированное развитие пло-
дов, фето-фетальный трансфузионный синдром), 
родоразрешение проводится вне зависимости от 
срока гестации [3].

Безусловно, у  женщин с  многоплодной бе-
ременностью частота кесарева сечения намно-
го выше, чем в  популяции [60]. По данным 
МОНИИАГ, частота оперативных родов у  этого 
контингента составляет 51,8%. На родоразрешаю-
щие операции, применяемые при рождении вто-
рого плода, приходится 8,7%. Тем не менее мы не 
отрицаем возможность ведения родов через есте-
ственные родовые пути. Следует обратить вни-
мание, что течение второго периода родов при 
двойне часто непредсказуемо и малоуправляемо. 
Если врач обладает необходимым мастерством, 
то и  наложение вакуум-экстрактора на головку 
второго плода, и экстракция второго плода за та-
зовый конец будут представлять собой обычные 
акушерские операции, не влияющие на состояние 
ребенка при рождении и в периоде неонатальной 
адаптации.

Что касается многоплодных беременностей, 
наступивших вследствие экстракорпорального 
оплодотворения, во многих родовспомогатель-
ных учреждениях в этих случаях проводят пла-
новое родоразрешение абдоминальным путем. 
В  условиях МОНИИАГ ежегодно 30%  женщин 
с многоплодными беременностями, наступивши-
ми вследствие экстракорпорального оплодотво-
рения, родоразрешены через естественные родо-
вые пути. Следует подчеркнуть, что клинический 
успех возможен только при индивидуальном, 
взвешенном и вдумчивом врачебном подходе.

Таким образом, пациентки с  многоплодной 
беременностью составляют группу высокого 
риска в  отношении развития материнских и  пе-
ринатальных осложнений. Это напрямую связа-
но с  тем, что эволюционно организм женщины 
приспособлен для вынашивания одного плода. 
Залогом успеха вынашивания многоплодных 
беременностей и  выхаживания новорожденных 
является преемственность в  деятельности всех 
акушерско-гинекологических подразделений 
и  отделения новорожденных родовспомогатель-
ного учреждения. Дальнейшее изучение этой 
проблемы должно быть направлено на снижение 
перинатальных потерь и  сохранение репродук-
тивного здоровья женщин. 
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Management of pregnancy and delivery 
in multiple pregnancy
Krasnopol'skiy V.I. • Novikova S.V. • Tsivtsivadze E.B. • Zharova A.A.

The problem of multiple pregnancy management is 
of scientific and pragmatic interest, because in the 
last years, there is an increase of numbers of mul-
tiple pregnancies, especially due to wider use of 
assisted reproductive technologies. As a female or-
ganism has been evolutionally adapted to carriage 
of a single fetus, the multiple pregnancy is a classic 
model of fetoplacental insufficiency. Multiple preg-
nancy is a high risk pregnancy, with a high percent-
age of preterm deliveries, high perinatal mortality 
and infant morbidity. In pregnancy with two and 
more fetuses a certain observational algorithm is 

necessary that would allow timely performing of 
diagnostic and treatment activities, as well as taking 
adequante strategic decisions to ensure prolonga-
tion of pregnancy. The review deals with literature 
data summarizing a many years’ international ex-
perience of management of women with multiple 
pregnancies, as well as the results of the author’s 
own studies.

Key words: multiple pregnancy, feto-fetal transfu-
sional syndrome, intrauterine death of one of fetus-
es, preterm delivery.
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Возможности определения 
зрелости плода 
при ультразвуковой диагностике
Лысенко С.Н. • Чечнева М.А. • Петрухин В.А. • Аксенов А.Н. • Ермакова Л.Б.

Актуальность. Экстрагенитальные заболева-
ния беременной, осложнения беременности 
зачастую диктуют необходимость досрочного 
родоразрешения, при этом состояние плода 
является одним из критериев, определяющим 
сроки родов и  способ родоразрешения. В  этой 
связи перед врачом стоит задача правильно 
оценить зрелость плода.

Цель  – определить эхографические маркеры 
функциональной зрелости плода.

Материал и  методы. Обследованы 120  бере-
менных в  сроки гестации от  35  до  40  недель. 
Кроме стандартной фетометрии оценивались 
межполушарный размер мозжечка, наибольший 
размер ядра Беклара, соотношение между кор-
ковым и  мозговым веществом надпочечников 
плода (надпочечниковый коэффициент), соот-
ношение между эхоплотностью легких, печени 
и мочи плода (по анализу гистограмм).

Результаты. До 36  недель гестации межполу-
шарный размер мозжечка составлял менее 
52  мм, начиная с  37  недель  – более 53  мм, 
с 40 недель – 58 мм и более. Все новорожденные 

с  антенатально установленным межполушар-
ным размером мозжечка 53  мм и  более оцене-
ны после рождения как зрелые (p < 0,05). Все 
новорожденные с антенатально установленной 
величиной ядра Беклара 5 мм и более оценены 
после рождения как зрелые (p < 0,05). В  сроке 
35–35,6  недели средние значения надпочеч-
никового коэффициента во всех наблюдени-
ях превышали 1. Начиная с  полных 36  недель 
беременности этот показатель снижался до 
величины  0,94  и  в  дальнейшем прогрессивно 
уменьшался. Среди новорожденных с  анте-
натальной оценкой надпочечникового коэф-
фициента  0,99  и  менее (p < 0,05) признаков 
функциональной незрелости или проявлений 
респираторного дистресса ни в  одном наблю-
дении не выявлено. Соотношение эхоплотно-
сти легких и  эхоплотности содержимого мо-
чевого пузыря плода возрастает до 37  недель 
гестации и  остается постоянным до 40  недель. 
Соотношение плотности печени при сравнении 
с тем же субстратом незначительно уменьшает-
ся за счет снижения эхоплотности самой печени. 
Показатель соотношения эхоплотности легкого 
и  эхоплотности печени до 36  недель составлял 

не менее 1,41  и  уменьшался в  период с  37  до 
40 недель беременности.

Заключение. Фетометрический показатель 
межполушарного размера мозжечка имеет 
максимальную корреляцию с  гестационным 
сроком и может служить косвенным признаком 
функциональной зрелости плода. Показателями, 
наиболее четко отражающими зрелость тканей 
плода и позволяющими сформировать прогноз 
респираторного дистресса новорожденного, 
могут служить величина ядра Беклара и надпо-
чечниковый коэффициент. Линейные размеры 
надпочечника не могут служить критерием зре-
лости, так как велика погрешность измерений, 
зависящая от уровня среза его высоты (пира-
мидальная форма). Несмотря на увеличение 
соотношения эхоплотности легкого и  печени 
с  увеличением срока гестации, оно не может 
считаться достоверным признаком зрелости 
легочной ткани после 35 недель беременности.

Ключевые слова: зрелость плода, ультразвуко-
вая диагностика, надпочечник плода, мозжечок 
плода, ядро Беклара, III триместр беременности.

Согласно данным Министерства здравоох-
ранения Российской Федерации, в насто-
ящее время частота перинатальной за-
болеваемости в стране достигает 34,1‰, 

а перинатальной смертности – 9‰. Добиться сни-
жения этих показателей возможно путем внедре-
ния современных методов ранней диагностики 
и лечения акушерских осложнений. Совокупность 
факторов, характеризующих возможности ульт-
развуковой диагностики, обусловливает незаме-
нимость этого метода при обследовании беремен-
ных с высокой степенью перинатального риска.

Дети, которым требуются реанимационные 
мероприятия в периоде новорожденности, отно-
сятся к  группе риска развития патологии, при-
водящей к  инвалидности. Существенную роль 
в возникновении инвалидности у детей играет пе-
ринатальная патология, составляющая среди всех 
ее причин от 60 до 80% [1, 2]. Экстрагенитальные 
заболевания у  беременной и/или осложнения 
беременности зачастую диктуют необходимость 
досрочного родоразрешения, при этом состояние 
плода является одним из критериев, определяю-
щим сроки родов и способ родоразрешения [3].
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Необходимость досрочного родоразреше-
ния ставит перед акушерами и  перинатологами 
задачу оценки степени зрелости плода, так как 
правильная оценка  – важнейшая составляющая 
прогнозирования успешной адаптации ново-
рожденного к  внеутробному существованию. 
Нормальное функционирование дыхательной, 
сердечно-сосудистой, мочевыделительной и  пи-
щеварительной систем обеспечивает правильное 
развитие центральной нервной системы пло-
да и  формирование нейровегетативных связей. 
Функциональная зрелость органов и систем плода 
не всегда совпадает с календарным сроком геста-
ции, поскольку существенное влияние на ее фор-
мирование оказывают условия, в которых проис-
ходило его внутриутробное развитие. Очевидно, 
что критерии зрелости новорожденного не могут 
быть использованы для антенатального прогно-
зирования состояния внутриутробного плода.

Эхографическими критериями, на основании 
которых строится прогноз функциональной зре-
лости плода, традиционно служат следующие по-
казатели:
• бипариетальный размер головки более 90 мм;
• межполушарный размер мозжечка более 

53 мм;
• длина бедренной кости более 70 мм;
• ядро Беклара более 5 мм;
• плацента II–III степени зрелости;
• элементы сыровидной смазки (мелкая взвесь 

повышенной эхогенности) в  околоплодных 
водах [2, 3].
Большинство этих критериев недостаточно 

объективны с  точки зрения оценки функцио-
нальной зрелости, хотя и имеют высокую корре-
ляцию с гестационным сроком.

Бипариетальный размер головки плода и дли-
на бедренной кости не только не служат призна-
ком функциональной зрелости, но в ряде патоло-
гических состояний (задержка внутриутробного 
роста плода, гидроцефалия, микроцефалия, диа-
бетическая фетопатия, семейная низкорослость) 
не имеют корреляции с  гестационным сроком. 
Степень зрелости плаценты нельзя назвать объ-
ективным показателем, так как очень часто одну 
и ту же плаценту врачи могут оценить по-разно-
му. Изменения ее структуры (наличие кальцина-
тов, инфарктов, расширенных межворсинчатых 
пространств и субхориальных сосудов) являются 
в  основном отражением степени выраженности 
плацентарной недостаточности или отпечатком 
воздействия на нее неблагоприятных факторов 
(инфекции, угрозы прерывания беременности, 
отслойки хориона в  ранние сроки, нарушения 

процессов инвазии хориона, врожденных де-
фектов гемостаза, эндокринопатии матери, им-
мунных конфликтов и многих других). Зрелость 
легких традиционно оценивается визуальным 
сравнением эхогенности ткани легкого с тканью 
печени и ориентировочно соответствует показа-
телям 1:2,1:1 или 2:1. Эта оценка также достаточно 
условная и субъективная. Гиперэхогенная взвесь 
в околоплодных водах может появиться уже с 32–
33-й недели гестации, и она не всегда обусловлена 
наличием элементов сыровидной смазки.

Наиболее объективным критерием зрелости 
плода служат наличие ядра Беклара и его макси-
мальный размер. В практике судебной медицины 
для установления зрелости (доношенности или 
недоношенности) плода или новорожденного 
необходимо исследовать ядра окостенения пя-
точной и  таранной костей, головки плеча, дис-
тального эпифиза бедренной кости. У  зрелого 
(доношенного) плода диаметр ядра составляет не 
менее 5 мм [3, 4].

Нами предпринята попытка определения эхо-
графических маркеров функциональной зрело-
сти плода.

Материал и методы
Обследованы 120  беременных в  сроки гестации 
от  35  до  40  недель. Исследование проводилось 
на ультразвуковом диагностическом аппарате 
Accuvix-XQ, оснащенном мультичастотным кон-
вексным датчиком 2–6 или 2–8 мГц. Определение 
гестационного срока проводили по дате послед-
ней менструации или данным копчико-теменно-
го размера плода, измеренного на 6–9-й  неделе 
беременности.

Кроме стандартной фетометрии оценивали 
следующие показатели: межполушарный размер 
мозжечка, наибольший размер ядра Беклара, со-
отношение между корковым и мозговым вещест-
вом надпочечников плода (надпочечниковый 
коэффициент), а  также между эхоплотностью 
легких, печени и  мочи плода (по анализу гисто-
грамм). Анализ результатов проводили в зависи-
мости от гестационного срока.

Состояние новорожденного изучали по об-
щепринятым критериям: оценке по шкале 
Апгар на 1-й  и  5-й  минутах, оценке зрелости по 
Дементьевой, наличию симптомов респиратор-
ного дистресса, особенностям течения периода 
ранней адаптации. Наружные признаки функ-
циональной зрелости оценивались по шкале 
Дубовича с учетом отека, внешнего вида и цвета 
кожи, ее прозрачности, лануго, кожных скла-
док подошвы, формирования соска, размера 
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молочных желез, формы и  твердости ушной ра-
ковины, строения наружных половых органов.

Статистический анализ проводился компью-
теризированным способом при помощи пакета 
программ Microsoft Office Excel.

Результаты
Межполушарный размер мозжечка определяли 
при горизонтальном сканировании головы плода 
на уровне 4-го желудочка мозга по максимально-
му расстоянию между крайними латеральными 
точками границ противоположных полушарий 
(табл.  1). Полученные данные не противоречат 
ранее проведенным исследованиям [3]. В  пода-
вляющем большинстве случаев межполушарный 
размер мозжечка соответствовал биологическо-
му возрасту плода, что позволяет уточнить его 
при патологических состояниях  – синдроме за-
держки развития плода и фетопатии (табл. 2). До 
36 недель межполушарный размер мозжечка со-
ставлял менее 52 мм, начиная с 37 недель его ве-
личина становилась более 53 мм. С увеличением 

срока гестации до 40 недель этот показатель уве-
личивался до 58 мм и более. Все новорожденные 
с антенатально установленным межполушарным 
размером мозжечка 53 мм и более после рожде-
ния оценены как зрелые. Таким образом, для 
функционально зрелого плода характерна вели-
чина межполушарного размера мозжечка 53  мм 
и более.

Точка окостенения дистального эпифиза бе-
дренной кости (ядро Беклара) определяется при 
нормальном течении беременности после 32  не-
дель гестации и визуализируется при продольном 
сканировании на расстоянии 1–3 мм от дисталь-
ной точки оссифицированной трубчатой части 
бедренной кости. В  настоящее время величина 
ядра Беклара служит одним из основных крите-
риев доношенности и функциональной зрелости 
плода при патологоанатомическом исследовании 
[4]. Оценку величины данного показателя про-
водили исходя из судебно-медицинских крите-
риев, согласно которым максимальный размер 
ядра Беклара у доношенного плода соответствует 
5  мм и  более. При сроке гестации 37–38  недель, 
как видно из табл. 3, во всех наблюдениях мини-
мальная величина ядра Беклара составляет более 
5 мм. Все новорожденные с антенатально установ-
ленным ядром Беклара 5 мм и более оценены по-
сле рождения как зрелые (табл. 4). В связи с этим 
размер точки окостенения дистального эпифиза 
бедренной кости плода более 5 мм можно считать 
критерием зрелости внутриутробного плода.

Исследование надпочечника как маркера 
функциональной зрелости плода имеет эмбри-
ологические и  морфологические обоснования. 
Доказано, что стероидогенная деятельность 
надпочечников различна в зависимости от сро-
ка гестации и  что кора надпочечников плода 
играет первостепенную роль в  модуляции эн-
докринной связи матери и  плода. Решающее 
значение для роста и развития плода имеет вре-
меннáя и  пространственная экспрессия стеро-
идных гормонов [5, 6, 7]. Именно надпочечники 
плода обеспечивают бόльшую часть субстратов 
для производства плацентарного эстрогена. 

Таблица 1. Межполушарный размер мозжечка плода в зависимости от срока гестации

Показатель Срок беременности, недели

35–35,6 36–36,6 37–37,6 38–38,6 39–40

Число исследований 6 11 36 47 20

Межполушарный размер мозжечка, мм 49,9 (47,8–50,2) 53,1 (51,5–54,5) 54,8 (54,1–56) 56,4 (55,2–57,5) Более 58

Данные представлены в виде медианы (М) и значений 25-й и 75-й перцентилей (25–75%)

Таблица 2. Оценка зрелости плода в зависимости от межполушарного размера мозжечка 
плода

Межполушарный 
размер мозжечка

n По шкале Апгар 
на 5-й минуте, 
баллы*

По Дементьевой, 
недели

По шкале 
Дубовича, 
баллы*

Менее 53 мм 30 8,5 (7–9) 34–36 43 (36–44)

53 мм и более 90 8,5 (7–9) Более 37 58 (55–62)†

* Данные представлены в виде средней, минимального и максимального значений  
баллов (min–max)
† p < 0,05

Таблица 3. Размер ядра Беклара плода в зависимости от срока гестации

Показатель Сроки беременности, недели

35–35,6 36–36,6 37–37,6 38–38,6 39–40

Число исследований 6 11 36 47 20

Ядро Беклара, мм 4,3 (4,1–4,9) 5,3 (4,5–5,7) 5,6 (5,3–5,9) 5,5 (5,3–6,4) Более 5,5

Данные представлены в виде медианы (М) и значений 25-й и 75-й перцентилей (25–75%)
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Развитие и  функция коры надпочечников пло-
да коррелируют с  производством плацентар-
ных стероидных гормонов (то есть эстрогенов, 
кортизола и  альдостерона), созреванием плода 
и постнатальной адаптацией [7].

Формирование коркового и  мозгового ве-
щества надпочечников идет различными, не-
зависимыми друг от друга путями. Корковое 
вещество дифференцируется намного раньше, 
зачаток надпочечника у  зародыша представлен 
только этим веществом. К  середине беременно-
сти кора составляет 80–90% от объема надпочеч-
ников плода [6].

У новорожденного начинается обратное раз-
витие фетальной коры, чем и обусловлено умень-
шение веса надпочечника в  течение первых не-
дель жизни. Поскольку плацентарная выработка 
эстрогена происходит лишь в  период внутри-
утробного развития, фетальная зона начинает 
регрессировать при рождении и полностью исче-
зает в  течение первых нескольких месяцев жиз-
ни, что ведет к  сокращению размера железы на 
90% [5, 6]. Концентрация хромаффинных клеток 
в центральной части надпочечников и формиро-
вание мозгового вещества начинаются в  конце 
гестации и завершаются к 4-й неделе постнаталь-
ной жизни [6].

Стероидные гормоны также играют ключе-
вую роль в регулировании сроков родов. Именно 
закономерность изменения стероидогенной ак-
тивности различных зон надпочечника в зависи-
мости от срока гестации служит поводом к иссле-
дованию их соотношения.

При ультразвуковом исследовании четкая ви-
зуализация надпочечников возможна с 18 недель 
гестации. Они определяются при поперечном се-
чении живота плода между верхними полюсами 
почек, нижним краем желудка, селезенки слева 
и  заднебоковой поверхностью печени справа. 
Корковое вещество определяется как гипоэхоген-
ное, а мозговое – как гиперэхогенное.

В своей работе мы получали сагиттальный 
срез при сканировании по максимальной длине 
надпочечника. На этом уровне в  выбранном са-
гиттальном срезе проводили измерение толщины 
коркового и мозгового вещества (в миллиметрах), 
затем вычисляли отношение ширины коркового 
вещества к  мозговому  – это и  есть надпочечни-
ковый коэффициент. Его оценка проводилась 
у плода с 35 недель гестации. Как видно из дан-
ных табл. 5, в последние недели гестации ширина 
надпочечника плода не зависит от срока беремен-
ности, но меняется соотношение толщины корко-
вого и мозгового вещества. В сроке 35–35,6 недели 

средние значения надпочечникового коэффици-
ента во всех наблюдениях превышали 1. Начиная 
с полных 36 недель беременности данный показа-
тель снижался до величины 0,94 и в дальнейшем 
прогрессивно уменьшался. Это демонстрирует 
структурные изменения надпочечника, харак-
терные для созревания плода, – появление и раз-
витие мозгового вещества надпочечника, ин-
волюцию коркового вещества, превалирование 
мозгового вещества. Среди новорожденных с ан-
тенатальной оценкой надпочечникового коэф-
фициента 0,99 и менее признаков функциональ-
ной незрелости или проявлений респираторного 
дистресса ни в  одном наблюдении не выявлено. 
Следовательно, не срок беременности определя-
ет функциональную зрелость новорожденного, 
а состояние его органов и систем (табл. 6). Таким 
образом, для зрелого плода характерна величина 
надпочечникового коэффициента, не превышаю-
щая 0,99. Она отражает гестационные изменения 
надпочечника плода в виде превалирования моз-
гового вещества и начало инволюции коркового 
вещества надпочечника.

Для оценки изменения структуры легочной 
ткани в процессе гестации и выявления призна-
ков зрелого легкого проведен анализ сравнитель-
ной эхоплотности легочной ткани плода с помо-
щью гистограммы. Количественные показатели 
гистограммы имеют максимальную зависимость 

Таблица 4. Оценка зрелости плода в зависимости от размера ядра Беклара

Размер ядра 
Беклара

n По шкале Апгар 
на 5-й минуте, 
баллы*

По Дементьевой, 
недели

По шкале 
Дубовича, баллы*

Менее 5 мм 15 8,3 (7–9) 34–36 41 (36–42)

5 мм и более 105 8,5 (7–9) Более 36 53 (51–62)†

*  Данные представлены в виде средней, минимального и максимального значений  
баллов (min–max)

† p < 0,05

Таблица 5. Размер надпочечника плода в зависимости от срока гестации

Показатель Срок беременности, недели

35–35,6 36–36,6 37–37,6 38–38,6 39–40

Число исследований 6 11 36 47 20

Ширина 
надпочечника, мм

9,6  
(7,7–10,9)

10,1  
(8,2–11,9)

10,7  
(9,7–11,7)

10,7  
(8,1–12,5)

10,8  
(10,1–12,5)

Надпочечниковый 
коэффициент

1,13  
(1–1,36)

0,94  
(0,82–0,99)

0,88  
(0,77–0,97)

0,88  
(0,8–0,94)

Более 0,99

Данные представлены в виде медианы (М) и значений 25-й и 75-й перцентилей (25–75%)
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от предустановки режима сканирования, поэто-
му анализ гистограммы рационально проводить 
в  пределах одного скана для сравнения относи-
тельной эхоплотности различных тканей.

Оценка показателей проводилась при одина-
ковых параметрах сканирования разных тканей 
плода, а  также относительно постоянных сред 
для ультразвуковой волны  – мочи плода и  око-
лоплодных вод. Оценку гистограммы мочи мы 
использовали по причине постоянства ее эхоген-
ности. Для объективной оценки относительной 
эхоплотности легких нами использованы косые 
ультразвуковые срезы туловища плода, в которые 
одновременно попадали ткани легкого и  пече-
ни. При невозможности получения такого среза 
в  связи с  положением плода, плохо пенетрируе-
мой подкожной жировой клетчаткой и  другими 
причинами мы измеряли эхоплотность ткани 
легкого при поперечном сечении грудной клетки, 
на уровне четырехкамерного среза сердца, а пече-
ни – при поперечном сечении живота на уровне 
пупочной вены. Эхоплотность мочи плода изме-
рялась при поперечном или продольном срезе 
мочевого пузыря (в зависимости от качества ви-
зуализации).

Эхоплотность легких с  35  до 40  недель бе-
ременности была относительно постоянной, 
разброс значений составил от  90,8  до  85,6  ед., 
корреляции со сроком гестации не выявлено. 
Эхогенность печени плода прогрессивно сни-
жалась с 35-й до 40-й недели (от 72,8 до 59,2 ед.). 
В  данном случае гистограмма тканей демон-
стрирует, что структурные изменения легочной 
ткани в  последние недели гестации минималь-
ны, в большей степени изменяется эхоструктура 
печени. Эхоплотность мочи на протяжении 35–
40  недель была относительно постоянной и  ко-
лебалась в среднем от 14,05 до 16,25 ед. (табл. 7). 
Соотношение эхоплотности легких и  эхоплот-
ности постоянной среды  – содержимого моче-
вого пузыря плода – возрастает до 37 недель ге-
стации и остается постоянным с 37 до 40 недель. 
Соотношение плотности печени при сравнении 
с  тем же субстратом незначительно уменьшает-
ся за счет снижения эхоплотности самой печени. 
Показатель соотношения эхоплотности легкого 
и эхоплотности печени до 36 недель составлял не 
менее 1,41 и уменьшался в период с 37 до 40 не-
дель беременности.

Поскольку различия эхоплотности тканей, 
измеренные с  применением объективных ме-
тодов  – при автоматическом измерении гисто-
граммы  – статистически незначимы (p > 0,05), 
мы не считаем возможным применение этих 

показателей для оценки зрелости легочной ткани 
при сроке гестации более 35 недель.

Заключение
Проведенный анализ показывает, что такой фе-
тометрический показатель, как межполушарный 
размер мозжечка, имеет максимальную корре-
ляцию с гестационным сроком и может служить 
косвенным признаком функциональной зрелости 
плода. Показателями, наиболее четко отражаю-
щими зрелость тканей плода и  позволяющими 
сформировать прогноз респираторного дистрес-
са новорожденного, могут служить величина 
ядра Беклара, надпочечниковый коэффициент 
и величина межполушарного размера мозжечка. 
Линейные размеры надпочечника не могут ис-
пользоваться в качестве критериев зрелости, так 
как велика погрешность измерений, зависящая 
от уровня среза его высоты (пирамидальная фор-
ма). Несмотря на то что наблюдается увеличение 
соотношения эхоплотности легкого и  печени по 
мере возрастания срока гестации, этот показа-
тель не может считаться надежным признаком 
зрелости легочной ткани после 35  недель бере-
менности. 

Таблица 7. Относительная эхоплотность легочной ткани и печени плода при сроке 
гестации 35–40 недель

Коэффициент Срок беременности, недели

35–35,6 36–36,6 37–37,6 38–38,6 39–40

Число 
исследований

6 11 36 47 20

Легкое/моча 5,58  
(4,19–9,09)

5,53  
(4,1–9,37)

6,5  
(4,77–8,95)

6,36  
(4,89–8,84)

6,4  
(4,81–8,56)

Печень/моча 4,92  
(3,89–6,42)

4,91  
(3,94–6,43)

4,81  
(3,85–6,38)

4,48  
(3,26–7,03)

3,92  
(2,86–6,4)

Легкое/печень 1,41  
(1,19–1,58)

1,21  
(1,17–1,36)

1,26  
(1,13–1,42)

1,31  
(1,16–1,48)

1,34  
(1,15–1,49)

Данные представлены в виде медианы (М) и значений 25-й и 75-й перцентилей (25–75%)

Таблица 6. Оценка зрелости плода в зависимости от надпочечникового коэффициента

Надпочечниковый 
коэффициент

n По шкале Апгар 
на 5-й минуте, 
баллы*

По Дементьевой, 
недели

По шкале 
Дубовича, 
баллы*

1 и более 14 8,3 (7–9) 34–36 41 (36–42)

0,99 и менее 106 8,6 (7–9) Более 36 53 (51–62)†

* Данные представлены в виде средней, минимального и максимального значений баллов 
(min–max)
† p < 0,05
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The possibilities to determine fetal 
maturity by ultrasound diagnostics

Lysenko S.N. • Chechneva M.A. • Petrukhin V.A. • Aksenov A.N. • 
Ermakova L.B.

Background: Extragenital disorders in a pregnant 
patient, as well as complications of pregnancy often 
necessitate preterm delivery, when the state of the 
fetus is one of the criteria determining terms and 
type of delivery. In connection with this, the physi-
cian faces the challenge of accurate assessment of 
fetal maturity.

Aim: To identify ultrasound signs of functional fetal 
maturity.

Materials and methods: 120  pregnant patients 
were assessed at 35 to 40 weeks of gestation. Beyond 
a standard fetometry, we assessed interhemispheric 
cerebellar size, the biggest size of the Beclard’s nu-
cleus, the ratio of cortical to medullar substance of 
fetal adrenal glands (adrenal coefficient), the ration 
between ultrasound density of lungs, liver and ultra-
sound density of fetal urine (histogram analysis).

Results: Up to 36 weeks of gestation, the interhemi-
spheric cerebellar size was below 52  mm, starting 
from 37 weeks, above 53 mm and from week 40 on, 
above 58 mm. All newborns, which had their inter-
hemispheric cerebellar size ≥ 53  mm antenatally, 
were assessed as being mature at birth (p < 0.05). All 
newborns, which had Beclard’s nucleus size ≥ 5 mm 
antenatally, were assessed as being mature at birth 
(p < 0.05). At 35–35.6 weeks of gestation, mean adre-
nal coefficients in all cases exceeded 1. Starting with 
full 36 weeks of gestation onwards, this parameter 
decreased to 0.94  and showed a steady decrease 

thereafter. There were no signs of functional imma-
turity or respiratory distress among newborns with 
antenatal adrenal coefficient of ≤ 0.99  (p < 0.05). 
The ratio between ultrasound density of lungs to 
ultrasound density of bladder contents increases 
up to 37 weeks of gestation and remains stable up 
to 40 weeks. The ratio of liver density to the same 
substrate is non-significantly lower due to lower ul-
trasound density of the liver itself. The ratio of ultra-
sound density of the lung to that of the liver up to 
36 weeks was at least 1.41 and decreased from 37 to 
40 weeks of gestation.

Conclusion: The fetometric parameter of interhemi-
spheric cerebellar size has the maximal correlation 
with the term of gestation and can serve as an indi-
rect measure of functional fetal maturity. The size of 
Beclard’s nucleus and adrenal coefficient may serve 
as parameters that most clearly reflect fetal tissue 
maturity and allow predicting respiratory distress 
in a newborn. Linear sizes of the adrenal gland can 
not serve as a maturity criterion due to high error 
of measurements, depending on the level of section 
by its height (pyramidal form). Despite an increase 
of the ratio of ultrasound density of the lung to that 
of the liver with longer term of gestation, it cannot 
be considered a reliable parameter of lung maturity 
after 35 weeks of gestation.

Key words: fetal maturity, ultrasound diagnostics, 
fetal adrenal gland, fetal cerebellum, Beclard’s nu-
cleus, 3rd trimester of pregnancy.
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Несовершенный остеогенез 
и беременность: проблемы, 
нарастающие к родам
Мравян С.Р. • Шугинин И.О. • Новикова С.В. • Упрямова E.Ю. • Бочарова И.И. • Жученко Л.А.

В статье описан случай беременности у пациент-
ки с  несовершенным остеогенезом. Отмечено, 
что в отечественной и зарубежной медицине эта 
патология является противопоказанием к вына-
шиванию беременности в  связи с  высоким ри-
ском осложнений у матери и плода. Приводится 
обзор литературы, касающийся предгравидар-
ной подготовки, ведения беременности, спосо-
бов родоразрешения и  подходов к  анестезии 
у  пациенток с  несовершенным остеогенезом. 

Особое внимание обращено на анестезиоло-
гические осложнения, возникающие во время 
родоразрешения, представлены пути их прео-
доления и коррекции. В связи с высокой часто-
той наследования этого заболевания большое 
значение имеют методы генетического консуль-
тирования и  экстракорпорального оплодотво-
рения.

Ключевые слова: беременность, несовершен-
ный остеогенез, осложнения.
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Несовершенный остеогенез (osteogenesis 
imperfecta), или болезнь ломких ко-
стей (англ. brittle bone disease), пред-
ставляет собой редко встречающе-

еся наследственное заболевание с  различным 
спектром клинических проявлений. В  основе 
страдания лежит первичный дефект белкового 
матрикса костей и  соединительной ткани, обу-
словливающий их остеопению. Признаками за-
болевания являются хрупкость костной ткани 
и  высокий риск переломов костей. Частота не-
совершенного остеогенеза составляет 1  случай 
на 20 тыс. новорожденных [1]. Наряду с высокой 
частотой переломов костей для несовершенного 
остеогенеза характерны и  другие клинические 

проявления: невысокий рост, сколиоз позвоноч-
ника, треугольная конфигурация лица (большой 
свод нёба, маленькая нижняя челюсть), дефор-
мация черепа, снижение слуха, голубые склеры 
из-за уменьшенного содержания коллагена, при-
водящего к  видимой пигментации сосудистой 
оболочки глаз, незавершенное образование зу-
бов, поражение соединительной ткани связочно-
го аппарата и клапанов сердца.

Несовершенный остеогенез подразделяется 
на 8  типов, наиболее часто встречаются 1-, 2-, 
3- и  4-й [2]. Первый тип несовершенного остео-
генеза является самой легкой и  распростра-
ненной формой заболевания, за которой по тя-
жести осложнений следуют 2-, 3- и  4-й  типы. 

Альманах клинической медицины. 2015 Март; 37: 47–51

47



Сравнительно недавно были классифицированы 
типы 5, 6, 7 и 8, которые обладают теми же клини-
ческими особенностями, что и 4-й, но каждый из 
них имеет уникальные гистологические и генети-
ческие данные. Суммарная частота трех тяжелых 
врожденных форм несовершенного остеогенеза 
(2-, 3- и 4-й типы) составляет 1 на 10–30 тыс. бе-
ременных, а частота встречаемости каждой фор-
мы – 1 на 28,5–620 тыс. детей, родившихся живы-
ми [1, 3, 4].

В современной литературе описаны случаи 
успешного родоразрешения пациенток с  не-
совершенным остеогенезом, однако как в  оте-
чественной, так и  в  зарубежной медицине это 
заболевание считают противопоказанием к  бе-
ременности, а  при ее наступлении рекомендуют 
искусственное прерывание. Такая тактика связа-
на с возникновением в период беременности и во 
время родоразрешения значительного числа ос-
ложнений, подчас смертельных для матери и для 
плода.

В представленном клиническом наблюдении 
отражены особенности ведения родов у пациент-
ки с несовершенным остеогенезом.

Больная Р. 26 лет поступила в ГБУЗ МО МОНИИАГ 
с  диагнозом «беременность 37–38  недель. Головное 
предлежание. Несовершенный остеогенез 2-го  типа. 
Двусторонний коксартроз. Поясничный сколиоз 
II–III степени. Кососуженный таз. Скелетная дис-
плазия. Состояние после оперативного лечения пе-
реломов бедренных костей с их остеосинтезом (1997, 
1998, 2001). Водянка беременных. Фетоплацентарная 
недостаточность. Врожденный порок развития пло-
да  – скелетная дисплазия. Миопатия средней степе-
ни. Экзофтальм. Кератоконус, миопический астигма-
тизм».

Беременность первая. Наступила спонтанно. 
В  I  триместре в  сроке 7  недель по месту жительства 
проводилось стационарное лечение угрозы ее преры-
вания. Получала дидрогестерон (Дюфастон), свечи 
с папаверином, транексамовой кислотой (Транексам), 
седативную терапию.

В поликлинике ГБУЗ МО МОНИИАГ беременная 
наблюдалась с  12  недель гестации. При ультразвуко-
вом исследовании (УЗИ) у  плода впервые выявлена 
патология  – аплазия носовых костей. В  дальнейшем 
в сроке 24 недели при УЗИ у плода установлена скелет-
ная дисплазия, несовершенный остеогенез 2-го  типа. 
Во II триместре у  беременной выявлены бактериаль-
ный вагиноз, уреаплазмоз, вирус папилломы чело-
века высокого онкогенного риска. Проведена санация 
влагалища (макролидные антибиотики, Тержинан). 
В III триместре появились обусловленные беременно-
стью отеки нижних конечностей.

Для родоразрешения больная поступила в  ГБУЗ 
МО МОНИИАГ 05.11.2013.

Объективно: состояние удовлетворительное, жа-
лоб нет. Диспропорциональная низкорослость (рост – 
130  см, вес  – 58  кг). Осанка вялая, усилены грудной 
кифоз и поясничный лордоз (рис. 1). Ось конечностей 
ровная. Общий мышечный тонус снижен. Умеренное 
ограничение ротации левого бедра. Череп треуголь-
ной формы, нижняя челюсть недоразвита. Склеры 
имеют голубой оттенок (рис. 2).

В легких с  обеих сторон дыхание везикулярное, 
хрипов нет. Частота дыхания  – 16 в  1  минуту. Тоны 
сердца громкие, ритмичные, шумов нет. Частота сер-
дечных сокращений  – 72 в  1  минуту. Артериальное 
давление – 110/70 мм рт. ст.

Клинический и  биохимический анализы крови, 
анализ мочи, электрокардиограмма – без патологии.

Консультация генетика: форма заболевания – спо-
радическая (младшая сестра, мать и отец здоровы).

При УЗИ плода: предполагаемая масса  – 2300–
2500  г. Синдром задержки роста плода I–II  степени 
(минус 2–3  недели). Обнаружены пороки развития 
плода: нижние конечности укорочены на 10  недель, 
кости с кампомиелией, нельзя исключить перелом бе-
дренной кости; кости верхних конечностей укорочены 
на 6 недель, не искривлены. Маловодие.

Принимая во внимание доношенный срок геста-
ции у  первобеременной с  тяжелой врожденной пато-
логией костного скелета и  зрения, роды через есте-
ственные родовые пути сочли невозможными. Было 
решено провести родоразрешение пациентки путем 
операции кесарева сечения в плановом порядке.

11.11.2013 выполнено чревосечение по Пфан-
ненштилю, кесарево сечение в  нижнем маточном 
сегменте  – разрезом по Дерфлеру. Применялась об-
щая анестезия с  искусственной вентиляцией легких 
по стандартной схеме. Использована интубацион-
ная трубка меньшего, чем обычно, диаметра (№ 6). 
Извлечена живая доношенная девочка массой 2520  г, 
ростом 48 см, с оценкой по шкале Апгар 7 и 8 баллов. 
У  ребенка выявлен внутриутробный перелом левого 
бедра (рис. 3).

В послеоперационном периоде с  профилактиче-
ской целью пациентке проведена антибактериальная 
терапия цефотаксимом 1  г 2  раза в  день внутримы-
шечно в  течение 3  дней. Послеоперационный период 
протекал без осложнений. Выписана домой в удовлет-
ворительном состоянии на 7-е сутки после операции.

С учетом редкого наследственного заболевания 
пациентки  – несовершенный остеогенез аутосом-
но-доминантного типа наследования с высоким (50%) 
риском для потомства  – при каждой последующей 
беременности рекомендовано проведение молекуляр-
но-генетического анализа мутации в  гене коллагена 

Рис. 1. Кифосколиоз 
у пациентки 
с несовершенным 
остеогенезом
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как женщине, так и ребенку в лаборатории биохими-
ческой генетики на базе Медико-генетического науч-
ного центра РАН. 

Во время беременности у  пациенток с  несо-
вершенным остеогенезом может увеличиваться 
подвижность суставов. Антенатальный диагноз 
включает детальный ультразвуковой анализ ано-
малий у плода и биохимический анализ ворсинок 
тканей хориона. Для определения возможных ос-
ложнений при интубации трахеи в родах весьма 
важны ларингоскопическое или фиброоптиче-
ское обследования проходимости дыхательных 
путей. Описаны случаи разрывов матки у паци-
енток с 1-м типом несовершенного остеогенеза [4, 
5], что может быть связано со сниженным содер-
жанием коллагена в миометрии матки по сравне-
нию со здоровыми беременными [6].

Осложнения, развивающиеся во время ге-
стации, включают кровотечения, переломы 
костей, разрывы матки, ее атонию, маточные 
кровотечения, гипотиреоз, разрывы аневриз-
мы аорты. Независимо от типа несовершенного 
остеогенеза наиболее часто во время беремен-
ности или после родов наблюдаются боли в об-
ласти спины [3].

Пациентки с  несовершенным остеогенезом 
должны пройти генетическое консультирова-
ние и  пренатальную диагностику. Беременность 
при этом заболевании противопоказана [7, 8]. 
Для обеспечения рождения здорового ребенка 
в генетически отягощенной семье показана кон-
сультация генетика, репродуктолога по вопросу 
применения вспомогательных репродуктивных 
технологий с  доимплантационной генетической 
диагностикой мутации гена коллагена.

Подготовка к  родам проводится с  учетом 
риска анестезиологического вмешательства. 
R.  Cubert и  соавт. (2001), обследовав 167  бере-
менных с несовершенным остеогенезом, пришли 
к  выводу, что кесарево сечение не способствует 
снижению частоты переломов у  детей. Авторы 
отмечают высокую частоту тазового предлежа-
ния, что может быть связано с аномалиями при-
способления матки при структурных аномалиях 
плода (диспропорционально большая голова, ко-
роткие конечности, возможные деформации ко-
стей после переломов) [9].

При выраженных деформациях скелета мате-
ри или плода, при существенной несоразмерности 
между головкой плода и тазом матери, а также при 
тяжелом болевом синдроме в  суставах и  костях 
матери в большинстве случаев (54%) проводится 
кесарево сечение [3, 10]. Некоторые авторы счи-
тают возможным у пациенток с несовершенным 

остеогенезом ведение самопроизвольных родов 
через естественные родовые пути [11].

В современной литературе описано использо-
вание общей [12], эпидуральной [13] и  спиналь-
ной анестезии [14] при кесаревом сечении. При 
любом способе анестезии необходимо учитывать 
возможность переломов костей, нарушение про-
ходимости дыхательных путей, патологию шей-
ного отдела позвоночника и  склонность к  кро-
вотечениям. Основные анестезиологические 
осложнения отражены в таблице [2].

При измерении артериального давления 
с  целью снижения риска переломов конечности 
должно быть исключено использование манжет 
с  автоматическим нагнетанием воздуха. Более 
безопасно инвазивное интраоперационное мо-
ниторирование артериального давления или его 
определение по методу Короткова.

У больных с  несовершенным остеогенезом 
в  связи с  уменьшением высоты шейных по-
звонков, мальформацией зубов, недоразвитием 

Рис. 2. Треугольная форма черепа, голубой цвет склер 
у пациентки с несовершенным остеогенезом

Рис. 3. Внутриутробный перелом левого бедра у ребенка от 
пациентки с несовершенным остеогенезом
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Анестезиологические осложнения при несовершенном остеогенезе

Система органов Вид нарушений Анестезиологические или хирургические осложнения

Костно-мышечная 
система

Переломы костей Осторожность при перекладывании и фиксации больных.
Избегать автоматического измерения артериального давления при 

выраженных признаках несовершенного остеогенеза 

Кифосколиоз (вследствие увеличения подвижности 
межпозвонковых суставов) 

Компрессия нервных стволов.
Сложности при проведении региональной анестезии из-

за непредсказуемой эластичности соединительной ткани 
спинномозговых пространств.

Снижение респираторного резерва

Переломы шейного отдела позвоночника, зубов, травмы 
трахеи

Исключить травмирование шейного отдела позвоночника, нижней 
челюсти и зубов во время интубации трахеи, предусмотреть 
возможность использования с этой целью фиброоптической 
интубации

Нестабильность шейного отдела позвоночника (гипоплазия 
II шейного позвонка)

Проведение фиброоптической интубации трахеи

Деформации грудной клетки после переломов ребер 
в анамнезе

Снижение респираторного резерва

Система кроветворения Склонность к кровотечениям (возможные аномалии 
количества и функциональной активности тромбоцитов, 
хрупкость сосудов)

Высокий риск спинальной гематомы.
Увеличение риска периоперационных кровотечений

Эндокринная система Гипотиреоз в 40% случаев Определение и коррекция функции щитовидной железы

Сердечно-сосудистая 
система

Расширение корня аорты, расслоение аорты, пролапс 
митрального клапана

Аритмии, разрывы аорты, необходимость профилактики эндокардита

Органы слуха Глухота Проблемы общения

Клеточный метаболизм Нарушения энергетического метаболизма клеток (усиление 
метаболизма, гипертермия во время общей анестезии)

Интраоперационная термометрия, мониторирование парциального 
давления диоксида углерода

верхней челюсти необходима осторожность при 
интубации трахеи во избежание травм и  пере-
ломов позвонков, нижней челюсти и зубов. Если 
при визуализации гортани возникают сложно-
сти, рекомендуется использование эластического 
бужа или фиброоптической техники [2].

В случае развития гипертермии она чаще все-
го не носит злокачественного характера [15].

Проведение регионарной анестезии ограничи-
вается степенью кифосколиоза, проблемами, воз-
никающими при создании необходимого поло-
жения тела, во время пункции из-за предыдущих 
переломов ребер и позвоночника, а также малым 
ростом пациенток [2]. У пациенток с кровотече-
нием в анамнезе до проведения регионарной ане-
стезии необходимо исследовать свертываемость 
крови, число тромбоцитов и их функциональную 
активность. Для быстрой оценки свертываемо-
сти крови может быть использована тромбоэла-
стография. К  моменту оперативного родоразре-
шения должен быть заготовлен запас крови.

Одним из осложнений после кесарева сечения 
у  пациенток с  несовершенным остеогенезом яв-
ляется образование грыж белой линии живота, 
вызванное дефицитом коллагена. В связи с этим 
рекомендуется наложение нерассасывающихся 
швов на апоневроз прямых мышц живота.

В послеродовом периоде возможна склон-
ность к кровотечениям, увеличен риск образова-
ния спинальной гематомы.

Лечение пациенток с несовершенным остео-
генезом, в  том числе беременных, включает те-
рапию бисфосфонатами, витамином D₃ и  пре-
паратами кальция [16]. Бисфосфонаты являются 
синтетическими аналогами естественных пи-
рофосфатов, устойчивых к  действию собствен-
ных ферментов организма. Они составляют 
костный матрикс и  проявляют свойства актив-
ных ингибиторов остеокластов и  костной ре-
зорбции. Механизм, с  помощью которого они 
подавляют костную резорбцию, до конца еще 
не выяснен. В современной литературе описано 
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эффективное использование препарата этой 
группы у  беременной, страдающей заболева-
нием, сходным с  несовершенным остеогенезом 
(болезнь Гаучера): больная выносила ребенка без 
скелетных аномалий [17].

Несмотря на то что беременность при несо-
вершенном остеогенезе протекает с повышенным 
риском кровотечений и разрыва матки, чаще всего 
она завершается благополучно. Крайне сложным 

является анестезиологическое обеспечение родов 
как в случае регионарной анестезии, так и при об-
щем наркозе. Тщательного анализа требует выбор 
метода родоразрешения, а  при проведении кеса-
рева сечения необходимо соблюдение техники со-
поставления тканей, использование современного 
шовного материала, чтобы предупредить образо-
вание грыж передней брюшной стенки и несосто-
ятельного рубца на матке. 
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Osteogenesis imperfecta and pregnancy: problems 
evolving by the time of delivery

Mravyan S.R. • Shuginin I.O. • Novikova S.V. • Upryamova E.Yu. • 
Bocharova I.I. • Zhuchenko L.A.

The article describes a case of pregnancy in a patient 
with osteogenesis imperfecta. It is of note that both 
local and foreign medicine this disorder is a contra-
indication to pregnancy due to a high risk of mater-
nal and fetal complications. The authors review liter-
ature on pre-pregnancy planning and preparation, 
pregnancy management, types of deliveries and 
approaches to anesthesia in female patients with 

osteogenesis imperfecta. Special attention is paid 
to anesthesiological complications during delivery, 
ways of their management and correction. Due to 
a high inheritance rate of this disorder, genetic con-
sulting and extracorporeal fertilization methods are 
of great importance.

Key words: pregnancy, osteogenesis imperfecta, 
complications.
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Осложнения  
и исходы беременности 
при хронической почечной 
недостаточности
Никольская И.Г. • Прокопенко Е.И. • Новикова С.В. • Будыкина Т.С. • Кокаровцева С.Н. • 
Якубина А.А. • Крупская М.С.

Беременность у женщин с заболеваниями почек 
даже при сохранной почечной функции сопро-
вождается повышенной по сравнению с популя-
ционными показателями частотой акушерских 
и  перинатальных осложнений, таких как при-
соединение преэклампсии, преждевременные 
роды, необходимость оперативного родоразре-
шения, проведения интенсивной терапии ново-
рожденным. 

В статье приведены собственные данные об ос-
ложнениях и  исходах беременности у  156  жен-
щин с  различными стадиями хронической бо-
лезни почек (ХБП). Из них 87 пациенток были 
с ХБП I стадии, 29 – с ХБП II стадии и 40 с ХБП III, 
IV, V стадий, объединенных в диагноз «хрониче-
ская почечная недостаточность» (ХПН). Впервые 
в  России авторами обобщен уникальный опыт 
ведения беременности при ХПН, подчеркну-
та высокая вероятность (27,5%) ее первичной 
диагностики во время беременности, представ-
лены алгоритмы обследования, профилактики 
и лечения различных гестационных осложнений 
при ХПН (преэклампсия, инфекции мочевыво-
дящих путей, фетоплацентарная недостаточ-
ность, анемия, острое почечное повреждение), 
а  также влияние беременности на функцию 
почек в  отдаленном послеродовом периоде. 
Доказана прямая корреляционная зависимость 

между стадией ХБП, частотой присоединения 
преэклампсии, фетоплацентарной недостаточ-
ности, преждевременных родов, оперативного 
родоразрешения путем кесарева сечения, со-
стоянием детей при рождении.

На основании большого клинического матери-
ала доказана вероятность благоприятного ис-
хода беременности у пациенток с ХПН при ста-
бильной функции почек и в отсутствие тяжелой 
артериальной гипертонии во время беремен-
ности: для ребенка – в 87%, для матери – в 90% 
(сохранение той же стадии ХБП). Риск стойкого 
снижения функции почек во время беременно-
сти и в послеродовом периоде у женщин с ХПН 
повышается при ХБП IV стадии и в случае ранне-
го присоединения преэклампсии, а  также кор-
релирует с ее тяжестью.

Вероятность благоприятного акушерского 
и  «нефрологического» исхода повышается при 
планировании беременности и  интенсивном 
совместном ведении пациенток акушером-ги-
некологом и нефрологом с ранних сроков бере-
менности.

Ключевые слова: хроническая болезнь почек, 
хроническая почечная недостаточность, бере-
менность.
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Введение
Хроническая почечная недостаточность (ХПН) – 
клинико-лабораторный симптомокомплекс, раз-
вивающийся вследствие постепенной гибели 
нефронов в  исходе любого прогрессирующего 
заболевания почек и характеризующийся невоз-
можностью почек поддерживать нормальный со-
став внутренней среды организма. Установление 
диагноза ХПН правомерно при снижении скоро-
сти клубочковой фильтрации (СКФ) почек менее 
60  мл/мин при условии сохранения подобного 
показателя в течение 3 и более месяцев [1, 2, 3, 4, 
5, 6]. Согласно международной концепции, при-
нятой в 2002 г. Национальным почечным фондом 
США (Kidney Disease Outcomes Quality Initiative 
of the National Kidney Foundation, KDOQI – KNF), 
ХПН входит в  наднозологическое понятие хро-
нической болезни почек (ХБП), наличие которой 
у пациента устанавливается на основании следу-
ющих критериев:
• любые клинические или лабораторные мар-

керы повреждения почек, включая изменения 
состава мочи и крови, подтвержденные с ин-
тервалом не менее 3 месяцев (эритроцитурия, 
лейкоцитурия, протеинурия, микроальбуми-
нурия и др.);

• любые маркеры необратимых структурных 
изменений почек, выявленные однократно 
во время прижизненного морфологического 
исследования или с помощью визуализирую-
щих методов обследования (ультразвуковые, 
рентгенологические, радиоизотопные, маг-
нитно-резонансная томография);

• снижение СКФ менее 60  мл/мин (при расче-
те на стандарт площади поверхности тела 
человека 1,73 м²) в течение 3 месяцев и более 
в  отсутствие других признаков повреждения 
почек;

• трансплантация почки в  анамнезе, вне за-
висимости от СКФ, наличия или отсутствия 
маркеров повреждения почечной ткани.
В рамках KDOQI была разработана расширен-

ная классификация стадий ХБП, ставшая между-
народной [4, 5, 6, 7, 8, 9]. Согласно этой классифи-
кации выделяют 5 стадий заболевания. Начиная 
с III стадии ХБП у пациентов уже имеется ХПН. 
Стадия ХБП рассчитывается на основании по-
казателей СКФ, которая у  беременных опреде-
ляется только при проведении пробы Реберга. 
Применение расчетных формул показателей СКФ 
во время беременности считается некорректным 
[1, 2, 3, 10]. По данным различных эпидемиологи-
ческих исследований, распространенность ХБП 
в мире довольно высока и соответствует 10–16%. 

Вместе с тем ее прогрессирование приводит вна-
чале к консервативно-курабельной ХПН (ХБП III 
и IV стадии, когда СКФ составляет 30–59 мл/мин 
и  15–29  мл/мин соответственно). В  дальнейшем 
развивается терминальная ХПН (ХБП V стадии, 
при которой СКФ менее 15 мл/мин), что предпо-
лагает необходимость проведения заместитель-
ной терапии гемодиализом, либо перитонеаль-
ным диализом, либо трансплантацией почки. 
Терминальная ХПН связана с резким ухудшени-
ем качества жизни пациентов и их повышенной 
смертностью по сравнению с общей популяцией, 
а также с огромными материальными затратами 
государства при всех трех методах заместитель-
ной почечной терапии [6, 7, 9, 11].

Данные о распространенности ХБП в России 
отсутствуют, однако исследования, выполненные 
среди отдельных категорий населения и выявив-
шие заболевание в 16–50% наблюдений в разных 
возрастных группах с разными терапевтически-
ми заболеваниями, позволяют предположить, 
что проблема ХБП для нашей страны весьма ак-
туальна [3, 12, 13, 14]. В доступной нам медицин-
ской литературе мы не нашли данных о распро-
страненности ХБП среди беременных России, 
возможно, из-за того, что ХПН и  ХБП не вклю-
чены в  параметры статистической отчетности 
родильных стационаров. Статистической обра-
ботке подвергается только частота терминальной 
почечной недостаточности у лиц разных возраст-
ных групп без учета факта беременности [12]. Это 
отчасти объясняется редкостью сочетания дан-
ной патологии с беременностью (снижение СКФ 
вызывает повышение концентрации пролакти-
на и, соответственно, снижение фертильности). 
Особенности течения беременности и ее исходы 
при ХПН трудно систематизировать еще и в свя-
зи с  неготовностью многих акушеров-гинеколо-
гов к диагностике начальной ХПН у беременных. 
Гемодинамические изменения при беременно-
сти вносят свои коррективы в показатели азото-
выделительной функции почек и  СКФ, которая 
увеличивается, формально переводя пациентку 
из начальной стадии ХПН в  более легкую, как 
правило, вторую стадию ХБП. Показатели креа-
тинина сыворотки крови, напротив, уменьшают-
ся, приближая свои значения к верхней границе 
нормы для небеременных [4]. В  результате без 
знания специфики влияния перестройки гемо-
динамики во время беременности на показате-
ли СКФ и креатинина сыворотки крови диагноз 
ХПН установить довольно трудно. Как следствие, 
время, которое можно было бы использовать 
для коррекции гомеостаза беременной с  ХПН, 
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профилактики преэклампсии (ПЭ), фетоплацен-
тарной недостаточности (ФПН), оказывается упу-
щенным, а  диагностика ХПН часто происходит 
при прогрессировании почечного повреждения, 
когда, как правило, уже поздно повлиять на ситу-
ацию. Между тем именно у пациенток с началь-
ной ХПН (ХБП IIIа стадии – СКФ 45–59 мл/мин) 
беременность считается наиболее перспективной 
с точки зрения наименьшей частоты акушерских 
и  перинатальных осложнений по сравнению со 
стадиями IIIб, IV, V [15, 16].

Поскольку подавляющее большинство паци-
енток с ХБП не имеют жалоб и ухудшения само-
чувствия вплоть до терминальной ХПН, это за-
болевание относится к категории «тихих убийц» 
[13], а врачи любых специальностей, в том числе 
акушеры-гинекологи, должны быть готовы к диа-
гностике ХПН у беременных с учетом специфики 
гемодинамической перестройки. Таким образом, 
показатели СКФ менее 100 мл/мин и креатинина 
сыворотки крови более 85  мкмоль/л у  беремен-
ных являются основанием для тщательного неф-
рологического обследования, включая исследо-
вание функции почек [1, 2, 4].

Беременность у женщин с заболеваниями по-
чек даже при сохраненной почечной функции 
(ХБП I  стадии) сопровождается повышенной 
по сравнению с  общепопуляционными показа-
телями частотой акушерских и  перинатальных 
осложнений  – преждевременных родов, необ-
ходимости оперативного родоразрешения, про-
ведения интенсивной терапии новорожденным 
[16]. С  ухудшением функции почек растет и  ча-
стота этих осложнений, то есть стадия ХБП наря-
ду с артериальной гипертонией и протеинурией 
более 1 г/сут служат фактором риска неблагопри-
ятного исхода для матери и новорожденного [3, 4, 
15, 16, 17, 18, 19, 20, 21, 22].

При ухудшении функции почек значимой 
проблемой у  пациенток с  ХБП и  ХПН является 
более высокая по сравнению со здоровыми бере-
менными частота присоединения ПЭ. Чем выше 
уровень креатинина, тем больше вероятность 
развития ПЭ: при показателях креатинина сыво-
ротки крови до беременности менее 125 мкмоль/л 
ПЭ осложняла течение беременности у 20% паци-
енток, при 125–180 мкмоль/л – у 40%, при уровне 
более 180 мкмоль/л – у 60%, а у пациенток на ге-
модиализе – в 75% наблюдений [23]. 

В  последнее время в  патогенезе ПЭ большое 
внимание уделяется гипотезе недостаточной ин-
вазии трофобласта в  ранние сроки беременно-
сти. Считается, что это приводит к неполноцен-
ной перестройке сосудов миометрия и  ишемии 

плаценты, вследствие чего развиваются эндо-
телиальная дисфункция, а  далее  – эндотелиоз, 
артериальная гипертония, поражение почек, 
ФПН, а в тяжелых случаях и полиорганная недо-
статочность [2, 3, 4, 24, 25, 26]. Между тем у  па-
циенток с  ХПН даже вне беременности имеет 
место дисфункция эндотелия. Ее патогенез мож-
но представить следующим образом: действие 
на организм уремических токсинов формирует 
мощный механизм системной воспалительной 
реакции, заключающейся в продукции и выделе-
нии в  кровь большого количества биологически 
активных веществ – цитокинов и белков острой 
фазы (интерлейкин-1, интерлейкин-6, фактор не-
кроза опухоли-α, С-реактивный белок, ревмато-
идный фактор, антистрептолизин О, ферритин, 
иммуноглобулины разных классов, липопро-
теины) [27, 28]. Несмотря на то что повышение 
уровня всех этих веществ в сыворотке крови не 
является характерным признаком какого-ли-
бо определенного заболевания, они считаются 
важнейшим индикатором воспалительного про-
цесса в  организме. Каскад цитокинов и  других 
биологически активных субстанций активирует 
лейкоциты и  способствует их адгезии к  эндоте-
лию сосудов [28]. Выделяемые при этом мощные 
оксиданты способствуют деструкции эндотели-
альных клеток, снижая их противотромботиче-
ские свойства и  вызывая эндотелиальную дис-
функцию. Все эти процессы вместе с имеющейся 
гипергомоцистеинемией на фоне снижения клу-
бочковой фильтрации изменяют плазменное 
и  тромбоцитарное звенья гемостаза в  сторону 
гиперкоагуляции и  могут в  конечном счете пе-
ревести эндотелиальную дисфункцию в  эндоте-
лиоз – грозное осложнение, характерное для ПЭ 
[29, 30, 31]. Существенную роль в этих изменени-
ях могут играть как врожденные, так и приобре-
тенные тромбофилии. Они также способствуют 
развитию эндотелиопатии с  последующим воз-
никновением гемокоагуляционных и микроцир-
куляторных нарушений в капиллярах различных 
органов, значение которых в  прогрессировании 
некоторых почечных заболеваний доказано [32].

У большинства пациентов генетическая 
тромбофилия, не являясь причиной патологии 
почек, способствует развитию тромботической 
микроангиопатии на фоне существующих ги-
стологических изменений в нефронах, вероятно, 
в результате дополнительной локальной актива-
ции внутрисосудистого свертывания крови как 
следствие активного иммуновоспалительного 
процесса в  почках [32]. У  пациентов с  хрониче-
ским гломерулонефритом наличие мультигенной 
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тромбофилии повышает риск развития небла-
гоприятного «почечного исхода», особенно при 
сочетании генотипа 4G/4G  – гена ингибитора 
активатора плазминогена 10-го типа (PAI-1) с ал-
лелем Т гена метилентетрагидрофолатредуктазы 
(MTHFR). Эти гены обладают синергизмом в от-
ношении риска прогрессирующего ухудшения 
функции почек при различных почечных заболе-
ваниях [32].

Для профилактики ПЭ проводят терапию 
антитромбоцитарными препаратами: ацетил-
салициловой кислотой и/или дипиридамолом, 
особенно у женщин с  заболеваниями почек [33]. 
С  целью улучшения исходов беременности при 
высоком риске развития ПЭ применяются также 
прямые антикоагулянты [26, 34, 35]. Некоторые 
авторы препаратами выбора при беременности 
называют низкомолекулярные гепарины [34, 36]. 
В исследованиях in vitro показано, что и нефрак-
ционированный, и  низкомолекулярный гепарин 
усиливает ангиогенез в среде, кондиционирован-
ной клетками человеческой плаценты, что кос-
венно подтверждает роль неантикоагулянтного 
эффекта гепарина в профилактике ПЭ [37].

Сегодня вероятность благоприятного исхо-
да беременности при ХБП III  стадии достаточ-
но высока. Это учтено в  действующем приказе 
Минздравсоцразвития России от 03  декабря 
2007 г. № 736 «Об утверждении перечня медицин-
ских показаний для искусственного прерывания 
беременности». Согласно этому документу, осно-
ванием для прерывания беременности служит 
ХПН любой этиологии с  уровнем креатинина 
сыворотки крови как до, так и  во время бере-
менности более 200 мкмоль/л. Само разрешение 
пролонгирования беременности у  пациенток 
с начальной стадией ХПН в России, запрещенное 
ранее, выдвигает необходимость обобщения оте-
чественных данных об осложнениях и  исходах 
таких беременностей, а также анализа тактики их 
ведения и родоразрешения. По данным зарубеж-
ных авторов (1985–2007), у женщин с уровнем кре-
атинина сыворотки крови от 125 до 180 мкмоль/л 
перинатальная смертность соответствовала 5%, 
частота стойкой потери почечной функции в по-
слеродовом периоде более чем на 25% от исход-
ной и развития терминальной стадии ХПН через 
год после родов составила 20 и 2% соответствен-
но. При значениях креатинина сыворотки крови 
более 180 мкмоль/л эти показатели достигают 10, 
50 и 35% соответственно [10, 15, 16, 19, 20, 35, 38]. 
В отечественной литературе мы не нашли публи-
каций, посвященных этой проблеме, что и послу-
жило поводом к проведению исследований.

Целью наших исследований было изучение 
влияния беременности на состояние почечной 
функции у женщин с ХПН, на развитие акушер-
ских и  перинатальных осложнений, тяжесть пе-
ринатальных исходов.

Материал и методы
В исследования были включены 33  пациентки 
с ХПН и нефропатиями различного генеза, про-
шедших консультации и  обследования в  ГБУЗ 
МО МОНИИАГ в  период 2009–2014  гг., и  7  па-
циенток с  ХПН, наблюдавшихся и  родоразре-
шенных в других лечебных учреждениях России 
(г. Курск – 1, г. Барнаул – 2, г. Москва – 4). Оценка 
осложнений беременности и  ее исходов у  7  па-
циенток с  ХПН проводилась ретроспективно. 
Из 40  анализируемых случаев диагноз ХПН во 
время беременности был впервые установлен 
у 11 (27,5%). Из них 5 (45,5%) ранее были инфор-
мированы об имеющемся заболевании почек, 
а  6  (54,5%) пациенток не подозревали о  нали-
чии какой-либо почечной патологии. Остальные 
34 пациентки страдали ХБП длительно – от 1 года 
до 28  лет. Средний возраст пациенток состав-
лял 30 лет (от 20 до 36 лет). В группу сравнения 
по акушерским и  перинатальным исходам во-
шли 87 пациенток с ХБП I стадии и 29 пациенток 
с ХБП II стадии аналогичного возраста. Ни у од-
ной из них не отмечалось обострения заболева-
ния почек во время беременности.

Как видно из данных табл.  1, подавляющее 
большинство (72,5%) пациенток из основной 
группы имели начальную ХПН (стадию ХБП IIIа), 
и  беременность им была разрешена. Пациентки 
и их родственники в обязательном порядке были 
информированы о  высоком риске осложнений 
беременности при ХПН. Три пациентки с  IIIб 
стадией ХБП (7,5%) имели пограничные значения 
креатинина сыворотки крови (190–215 мкмоль/л). 
При этом хорошо поддающаяся коррекции ар-
териальная гипертония и  невысокая суточная 

Таблица 1. Стадии ХБП у обследованных беременных с почечной недостаточностью 
(n = 40)

Стадии ХБП СКФ, мл/мин Количество обследованных, 
n (%)

IIIа 45–59 29 (72,5)

IIIб 30–44 3 (7,5)

IV 15–29 4 (10)

V (гемодиализ) Менее 15 4 (10)

ХБП – хроническая болезнь почек, СКФ – скорость клубочковой фильтрации
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протеинурия позволяли относиться к  перспек-
тивам беременности с  умеренным оптимизмом. 
Восемь (20%) женщин согласно приказу № 736 от 
2007  г. имели четкие показания к  прерыванию 
беременности, но 6 из них отказались от ее пре-
рывания, оформив письменный отказ, а 2 (бере-
менные с  терминальной ХПН, находящиеся на 
лечении гемодиализом) согласились на прерыва-
ние беременности в  сроке до 12  недель, продол-
жив в  дальнейшем заместительную почечную 
терапию. Причиной терминальной ХПН у  них 
были: хронический гломерулонефрит  – в  1  слу-
чае, почечный канальцевый ацидоз с формирова-
нием нефрокальциноза – у 1 пациентки. 

Структура причин ХПН у оставшихся 38 па-
циенток, пролонгировавших беременность, в со-
поставлении со структурой причин терминаль-
ной ХПН в  популяции больных 19–44-летнего 
возраста (аналогичного репродуктивному) [12] 
представлена на рис.  1. Наиболее частой причи-
ной формирования ХПН как у  беременных, так 
и  у  больных с  терминальной ХПН той же воз-
растной группы, является хронический гломе-
рулонефрит, приводящий к  консервативно-ку-
рабельной ХПН среди беременных в 45% случаев 
и к терминальной ХПН среди лиц аналогичного 
возраста в 55,5%. Это подчеркивает наибольшую 
тяжесть данной патологии и ее значимость в про-
грессировании ХБП в возрасте 19–44 лет. Кроме 
того, значимыми заболеваниями, ставшими при-
чиной ХПН у  беременных, были: хронический 
пиелонефрит – в 11 (27,5%) случаях, врожденные 

и наследственные поражения почек – 3 (7,5%), хро-
нический интерстициальный нефрит  – 3  (7,5%), 
диабетическая нефропатия  – 2  (5%), поражение 
почек вследствие артериальной гипертонии на 
фоне аномалий почечных сосудов – 2 (5%), пора-
жение почек при системной красной волчанке – 
1 (2,5%). Среди обследованных нами беременных 
с ХПН 3 имели трансплантированную почку при 
функции трансплантата, соответствующей ХБП 
IIIа стадии, у  2 из них был хронический пиело-
нефрит трансплантата. Причиной терминальной 
ХПН у  больных с  трансплантированной почкой 
были хронический гломерулонефрит – у 1 паци-
ентки, хронический интерстициальный нефрит – 
у 2. У 16 из 40 женщин (40%) была инвалидность 
I–III  групп, 9 имели серьезные аномалии раз-
вития почек или других органов: атрезия ануса 
(хирургическая коррекция сразу после рожде-
ния) – в 1 случае, врожденная аномалия развития 
почечной ткани  – 4, миелодисплазии с  наруше-
нием функции тазовых органов  – 3, экстрофия 
мочевого пузыря  – 1. Первобеременных было 
11 (27,5%), повторнобеременных – 29 (72,5%), по-
вторнородящих – 15 (37,5%), причем у 9 (60%) из 
15  повторнородящих предыдущие роды завер-
шились операцией кесарева сечения в связи с ПЭ. 
ПЭ в одинаковой мере с имеющим место заболе-
ванием почек могла стать причиной прогрессиро-
вания ХБП до ХПН. Из 29 повторнобеременных 
акушерский анамнез был отягощен у  20  (69%): 
прерывание беременности по медицинским по-
казаниям имелось у  6  (21%), неразвивающаяся 

Рис. 1. Структура причин ХПН у беременных: А – наблюдавшихся в ГБУЗ МО МОНИИАГ в 2009–2014 гг.,  Б – в общей популяции  
(по данным [12])
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беременность  – у  2  (7%), самопроизвольные вы-
кидыши в ранние и поздние гестационные сроки 
отмечались у 7 (24%), антенатальная гибель пло-
да – у 3 (10%). У 2 пациенток дети умерли в воз-
расте после 1  года. Все представленные данные 
доказывают, что пациентки с  ХПН относятся 
к  одному из самых тяжелых контингентов бе-
ременных, рожениц и  родильниц по таким ос-
ложнениям, как угроза перинатальных потерь, 
присоединение тяжелой ПЭ, материнская и пери-
натальная смертность, а в случае присоединения 
ПЭ – также в отношении дальнейшего прогресси-
рования почечной патологии [39].

Благоприятным исходом беременности 
у  пациенток с  ХПН считалось рождение живо-
го и  выжившего в  течение первого года жизни 
ребенка без врожденных аномалий развития. 
Неблагоприятными исходами признавались: для 
новорожденного его перинатальная смерть или 
смерть в возрасте до года, для матери – стойкое 
снижение СКФ после родов на 25% и  более от 
исходных показателей до беременности и/или 
необходимость начала диализной терапии в  те-
чение полутора лет после родов, а также смерть. 
Диагноз острого почечного повреждения уста-
навливался при повышении уровня креатинина 
сыворотки крови на 26,5 и более мкмоль/л в те-
чение 48  часов или в  1,5  раза и  более в  течение 
7  дней по сравнению с  исходными показателя-
ми и/или при снижении объема выделяемой 
мочи менее чем 0,5 мл/кг/ч в течение 6 часов [4, 
8]. Анемия беременных диагностировалась при 
снижении уровня гемоглобина 109–91  г/л (лег-
кой степени), 90–71  г/л (средней степени), 70  г/л 
и  ниже (тяжелой степени) [4, 8]. Диагноз ПЭ 
устанавливался при появлении (или нарастании 
тяжести) артериальной гипертонии в сочетании 
с  протеинурией более 0,3  г/сут после 20-й  неде-
ли гестации. В  случае наличия исходной про-
теинурии диагноз ПЭ устанавливался при неу-
клонном нарастании протеинурии в  сочетании 
с  появлением или усугублением артериальной 
гипертонии. Увеличение общего периферическо-
го сосудистого сопротивления или изменение 
маточно-плацентарно-плодового кровотока по 
данным ультразвуковой допплерографии счи-
талось дополнительным признаком, свидетель-
ствующим в  пользу ПЭ [1, 3, 4]. Ни у  одной из 
обследованных нами пациенток не было диагно-
стировано HELLP-синдрома и  синдрома диссе-
минированного внутрисосудистого свертыва-
ния крови.

Существенную роль в лечении ПЭ играет вве-
дение сернокислой магнезии. Отличительной 

особенностью лечения сульфатом магния у дан-
ного контингента являлась необходимость еже-
дневного контроля уровня магния в  сыворот-
ке крови, уменьшения суточной дозы сульфата 
магния в  2–4  раза в  соответствии со снижени-
ем СКФ для предупреждения гипермагниемии. 
Наилучший эффект действия препарата конста-
тировался при концентрации магния в  сыво-
ротке крови 1,6–2,4 ммоль/л. В плановом поряд-
ке с  целью коррекции артериального давления 
также применялись дигидропириновые антаго-
нисты кальция (амлодипин, нифедипин), в  не-
которых случаях они назначались в  комплексе 
с селективными β-адреноблокаторами (бисопро-
лол, небиволол).

Лечение анемии во время беременности про-
водилось таблетированными препаратами желе-
за или Венофером (при анемии тяжелой степени) 
в сочетании с фолиевой кислотой, аскорбиновой 
кислотой, витамином В₁₂. Помимо указанных 
препаратов лечение анемии эритропоэтинами 
получали 3  пациентки с  трансплантированной 
почкой, 2 беременные, находящиеся на гемодиа-
лизе, и 1 пациентка с анемией тяжелой степени. 
В послеродовом периоде в случае развития тяже-
лой анемии введение стимулирующих эритро-
поэз препаратов длительного действия (меток-
сиполиэтиленгликоль-эпоэтин-β 1–2  введения 
по 75–100  мкг подкожно) было применено всем 
пациенткам.

Из 40  беременных с  ХПН прегравидарная 
подготовка была произведена лишь у  5  (12,5%), 
поскольку большинство женщин впервые были 
консультированы нефрологом и  акушером-ги-
некологом специализированного приема уже во 
время беременности. Прегравидарная подготов-
ка включала: 
• обследование в  зависимости от нефрологи-

ческого диагноза и  определение прогноза 
для данной беременности (мультидисципли-
нарный подход; приказ №  736 от 2007  г. «Об 
утверждении перечня медицинских показа-
ний для искусственного прерывания беремен-
ности»);

• обследование репродуктивной функции;
• замену лекарственных препаратов катего-

рии C и D в случае их применения вне бере-
менности на категорию В  по классификации 
Федерального агентства по контролю за пи-
щевыми продуктами и  лекарственными пре-
паратами США (Food and Drug Administration, 
FDA) – отмена статинов, ингибиторов ангио-
тензинпревращающего фермента и  блокато-
ров рецептора ангиотензина-2, варфарина, 
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микофенолатов, ингибиторов пролифератив-
ного сигнала, используемых в  транспланто-
логии. Пациенткам с  трансплантированной 
почкой был разрешен прием глюкокортико-
стероидов и  циклоспорина А. Все беремен-
ные были информированы о  нежелательном 
приеме нефротоксичных медикаментов, часто 
используемых в акушерской практике: несте-
роидных противовоспалительных средств, 
аминогликозидов, ингибиторов фибринолиза 
(аминокапроновая и транексамовая кислоты), 
которые используются в  качестве профилак-
тики повышенной кровопотери во время опе-
ративных родов;

• выявление наследственных и приобретенных 
тромбофилий, влияющих на вероятность про-
грессирования почечной патологии при бере-
менности [29, 32], присоединения ПЭ и  ФПН 
(маркеры антифосфолипидного синдрома, 
мутации генов свертывающей системы крови, 
уровень гомоцистеина сыворотки крови);

• антиагреганты и антикоагулянты для кор-
рекции эндотелиально-тромбоцитарной дис-
функции;

• гестагенсодержащие препараты для коррек-
ции дисфункции эндотелия.
Поскольку эндотелиально-тромбоцитарная 

дисфункция является одним из патогенетиче-
ских факторов развития / прогрессирования как 
ПЭ и ФПН, так и ХПН, все беременные получали 
своевременную антикоагулянтную терапию [17, 
26, 33, 34, 35, 36, 40, 41, 42, 43]. Уже на этапе пре-
гравидарной подготовки мы применяли такие 
препараты, как гепарин натрия 5000 ЕД подкожно 
2 р/сут или надропарин кальция 2850 МЕ (0,3 мл) 
подкожно 1–2  р/сут, либо эноксапарин натрия 
2000–4000  МЕ (0,2–0,4  мл) подкожно 1–2  р/сут 
или бемипарин натрия 3500 МЕ подкожно 1 р/сут 
под контролем коагулограммы. В качестве анти-
агрегантной терапии применялся дипиридамол 
в  дозе 225  мг/сут. Антиагреганты и  антикоагу-
лянты использовались в  течение всей беремен-
ности, а также в первые 6 недель послеродового 
периода.

Учитывая исходную дисфункцию эндотелия 
как возможную причину нарушения инвазии 
трофобласта, а также наличие отягощенного аку-
шерского анамнеза у наших пациенток, в состав 
прегравидарной подготовки вошли гестагенсо-
держащие препараты  – дидрогестерон или ми-
кронизированный прогестерон. Дидрогестерон 
назначали для подготовки к  беременности 
и в течение ее первой половины внутрь, а микро-
низированный прогестерон  – для подготовки 

к беременности и в течение I и II триместров ин-
травагинально, что способствовало полноценной 
инвазии трофобласта [44]. В  период проведения 
гормонотерапии особое внимание уделялось 
профилактике развития инфекций мочевыводя-
щих путей и  выявлению бактериурии [4], при-
нимая во внимание ее высокую частоту при ХБП 
[45].

Тактика ведения пациенток во время бере-
менности включала следующие мероприятия.

1. Продолжение наблюдения мультидисци-
плинарной командой  – акушером-гинекологом 
и нефрологом, врачами отделения функциональ-
ной диагностики, диетологом  – всех пациенток, 
а  также эндокринологом, урологом, ревматоло-
гом, трансплантологом  – в  зависимости от осо-
бенности нефрологического анамнеза.

2. Изменение диеты – повышение квоты 
белка.

Учитывая, что ограничение соли и квоты бел-
ка в  пищевом рационе во время эмбриогенеза 
способствует предрасположенности к артериаль-
ной гипертонии и ХБП во взрослом возрасте (сни-
жает образование почечных клубочков у  плода) 
[46, 47, 48, 49], мы повышали потребление белка 
до 1–1,2 г/кг/сут в 1-й половине и до 1,6–1,8 г/кг/
сут во 2-й половине беременности 33 пациенткам 
без артериальной гипертонии и  высокой проте-
инурии. Беременным рекомендовалось употре-
бление поваренной соли в  количестве 5–6  г/сут 
и  жидкости в  объеме не менее 2–2,5  л под кон-
тролем диуреза (целевое количество выделенной 
мочи 1,8–2,5 л/сут). Пациенткам, находящимся на 
гемодиализе, требовалось еще большее потреб-
ление количества белка: 1,5–1,8  г/кг/сут, а  также 
увеличение калорийности пищи: общая ежеднев-
ная калорийность в сутки для них составляла 30–
35 ккал/кг и дополнительно 300 ккал ежедневно.

3. Интенсификация режима гемодиализа 
в случае его проведения [11, 50, 51, 52]:

a) увеличение длительности диализного вре-
мени более 24 часов в неделю;

б) систематическая переоценка величины 
«сухого» (постдиализного) веса пациентки, а так-
же обеспечение прироста ее веса за счет увеличи-
вающейся массы плода. Материнский сухой вес 
и прибавка массы тела за беременность в III три-
местре постоянно сопоставлялись с  прибавкой 
массы тела плода и контролировались с помощью 
ультразвукового исследования.

4. Постоянное наблюдение нефрологом 
и  акушером-гинекологом с  мониторированием 
основных лабораторных показателей до 28  не-
дель  – 1  раз в  2  недели, далее  – еженедельно. 
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Исследовались следующие параметры: гемогло-
бин, гематокрит, тромбоциты крови, общий бе-
лок крови, креатинин, мочевая кислота, СКФ, по-
сев мочи, лейкоцитурия, суточная протеинурия, 
электролиты крови, печеночные ферменты, мо-
ниторинг массы тела (1 р/нед), мониторинг арте-
риального давления (3 р/сут), кардиотокография 
плода, допплеровское исследование гемодинами-
ки плода и сосудов почек, эхокардиография, коа-
гулограмма.

5. Продолжение или начало коррекции эндо-
телиальной дисфункции при установлении бере-
менности.

6. Профилактика респираторного дис-
тресс-синдрома новорожденного.

7. Профилактика/лечение инфекций мочевы-
водящих путей.

8. Профилактика/лечение ФПН.
9. Коррекция фосфорно-кальциевого обмена 

и других электролитных нарушений.
10. Определение уровня паратгормона сыво-

ротки крови.
11. Определение концентрации иммуносу-

прессантов при лечении циклоспорином или та-
кролимусом.

12. Проведение цервикометрии для исключе-
ния истмико-цервикальной недостаточности.

13. Лечение других выявленных осложнений 
беременности.

Основным показанием к  индукции прежде-
временных родов в  нашей группе беременных 
было присоединение тяжелой ПЭ и/или прогрес-
сирование ФПН в  сочетании с  неготовностью 
родовых путей к  родам. Именно эти причины 
наиболее часто приводили к абдоминальному ро-
доразрешению.

Результаты
По нашим данным, в  2013  г. частота родораз-
решения беременных из Московской обла-
сти, имеющих диагноз ХБП, составила 3,8%  (на 
77 225 родов). В период 2009–2013 гг. частота ро-
доразрешения пациенток с  ХБП непосредствен-
но в  ГБУЗ МО МОНИИАГ, являющемся на се-
годняшний день коллектором наиболее тяжелой 
экстрагенитальной патологии региона, составила 
9%  (на 10  445  родов). Частота ежегодного родо-
разрешения беременных с  ХПН в  нашем лечеб-
ном учреждении составляет 0,4–0,6%; это в 10 раз 
чаще по сравнению с зарубежными данными [19, 
22, 39].

У пациенток с ХПН нами выявлены генетиче-
ски обусловленные тромбофилии: у  29  обследо-
ванных женщин гетерозиготные и гомозиготные 

мутации гена MTHFR выявлялись в  12  (41%) 
и 1 (3,5%) случае соответственно, составив вместе 
44,5%. В  популяции мутации этого гена состав-
ляют 10–40%. Гетерозиготные и  гомозиготные 
мутации гена PAI-1  были выявлены у  13  (45%) 
и  10  (35%) беременных соответственно, то есть 
у  80% в  общей сложности; для сравнения: в  по-
пуляции частота таких мутаций составляет 
26–50%  [1, 9]. Мультигенная тромбофилия по 
MTHFR и PAI-1 обнаружена у 11 из 29  (38%) об-
следованных женщин с  ХПН. Отмечена высо-
кая частота гипергомоцистеинемии, причем не 
только у  беременных с  ХПН (в этой группе мы 
ожидали гипергомоцистеинемию, так как гомо-
цистеин при ХПН плохо фильтруется почками). 
Гипергомоцистеинемия была зарегистрирована 
и у беременных с ХБП I и II стадий, составивших 
группу сравнения. Динамика показателей гомо-
цистеина сыворотки крови у беременных с ХБП 
различных стадий представлена на рис. 2.  

Что касается показателей креатинина сыво-
ротки крови у  беременных с  консервативно-ку-
рабельной ХПН (рис. 3), во время беременности 
у  всех пациенток отмечена характерная, свой-
ственная и  здоровым беременным, динамика 
уровня креатинина в сыворотке, но в более высо-
ком диапазоне значений. Так, если до беременно-
сти медиана уровня креатинина в сыворотке со-
ставила 152 мкмоль/л (интерквартильный размах 
90–399  мкмоль/л), то в  I триместре отмечалось 
статистически незначимое снижение этого пока-
зателя до 131  мкмоль/л (интерквартильный раз-
мах 90–520  мкмоль/л). Минимальные значения 

Рис. 2. Динамика показателей гомоцистеина сыворотки крови у беременных с ХБП 
в зависимости от стадии; N – норма, Me – медиана, 25–75% – интерквартильный размах, 
min – max – минимальные и максимальные значения
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уровня креатинина в сыворотке крови наблюда-
лись при сроках гестации 22–25  недель, медиа-
на 90  мкмоль/л с  интерквартильным размахом 
85–380  мкмоль/л. Описанные изменения уров-
ня креатинина были обусловлены возрастанием 
почечного плазмотока и  СКФ, отмечаемым уже 
в  раннем сроке беременности. К  моменту родов 
произошло статистически значимое повыше-
ние уровня креатинина по сравнению с таковым 
в  сроки гестации 22–25  недель. Медиана соста-
вила 185  мкмоль/л (интерквартильный размах 

86–620  мкмоль/л). Это можно объяснить присо-
единением ПЭ у  отдельных беременных, разви-
тием острого почечного повреждения, что и по-
служило показанием к индукции родов, а также 
физиологическим снижением СКФ к  моменту 
родов. В  послеродовом периоде также отмечен 
в  целом рост креатинина сыворотки крови (ме-
диана 220  мкмоль/л, интерквартильный размах 
90–900  мкмоль/л). Показатели креатинина сы-
воротки крови у  гемодиализных больных, про-
лонгировавших беременность, колебались в  ди-
апазоне 178–578  мкмоль/л у  одной пациентки 
и 358–582 мкмоль/л – у другой (до и последиализ-
ные параметры).

Динамика суточной протеинурии во время 
беременности и после родов у пациенток с ХПН 
представлена на рис. 4. У большинства пациенток 
до беременности суточная потеря белка не пре-
вышала 1 г/сут: у 14 больных протеинурия состав-
ляла менее 0,3  г/сут, а  у  15  – 0,3–1  г/сут. Потеря 
белка с мочой более 1 г/сут до беременности на-
блюдалась в  5  (20,6%) случаях. У  6  пациенток, 
которым диагноз ХБП был поставлен в текущую 
беременность, данных о значениях протеинурии 
до беременности не имелось. Рост суточной про-
теинурии в 3 раза и выше во 2-й половине бере-
менности по сравнению с  исходными данными 
выявлен у  15  (37,5%) пациенток. Перед родами 
протеинурия резко возрастала, медиана этого 
показателя  – 1  г/сут (интерквартильный размах 
0–8 г/сут).

В нашем исследовании выявлено, что хрони-
ческая гипертония до беременности наблюдалась 
у  19  из 40  пациенток (48%). Прием препаратов, 
снижающих артериальное давление во время бе-
ременности, потребовался еще 7. Всего необходи-
мость в  гипотензивной терапии была у  26  бере-
менных из 40 (65%). Как видно из рис. 5, медиана 
систолического артериального давления до на-
ступления беременности составляла 132 мм рт. ст. 
(от  85  до  200  мм рт. ст.). В  I триместре, а  также 
в сроке 18–20 недель беременности значение ме-
дианы не изменилось, интер квартильный размах 
составил 90–150  мм рт. ст. Перед родами систо-
лическое артериальное давление в  интерквар-
тильном размахе повысилось (100–170 мм рт. ст.), 
однако медиана по-прежнему соответствовала 
целевому артериальному давлению (не более 
130/80  мм рт. ст.). Медиана диастолического ар-
териального давления была равна 80  мм рт. ст. 
в течение всего периода наблюдений, однако в ди-
намике исследования в  группе пациенток отме-
чались его значимые колебания за счет пока-
зателей артериального давления у  2  пациенток 

Рис. 3. Динамика показателей креатинина сыворотки крови у беременных с ХПН 
(n = 40); Me – медиана, 25–75% – интерквартильный размах, min – max – минимальные 
и максимальные значения
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с симптоматической артериальной гипертонией, 
обусловленной патологией почечных сосудов. 
Основной причиной повышения артериального 
давления перед родами было присоединение ПЭ.

У 19 из 40 (48%) больных с ХПН во время бе-
ременности имел место неблагоприятный фон – 
анемия до беременности. Во время беременности 
частота анемии нарастала и наблюдалась у 31 па-
циентки (78%). По степени тяжести анемия рас-
пределялась следующим образом: легкой степе-
ни – в 9 (23%) случаях, средней степени – 21 (53%), 
тяжелая – 1 (3%). В послеродовом периоде анемия 
выявлялась еще чаще: у 32 из 40 (80%), при этом 
превалировали анемии средней и тяжелой степе-
ней (у 22 из 32 с послеродовой анемией). Несмотря 
на применение эритропоэтинов всеми родильни-
цами с  анемией тяжелой степени, 3  родильни-
цам потребовалось проведение гемотрансфузии 
в связи со снижением у них показателей гемогло-
бина до 60–63 г/л.

До беременности диагноз хронической ин-
фекции мочевыводящих путей был установлен 
у  26 (65%)  пациенток. Во время беременности 
возникновение/рецидив инфекции диагности-
рован у 21 (53%) пациентки, что требовало лече-
ния антибактериальными средствами. В  случае 
необходимости дренирования мочевыводящих 
путей у  наших пациенток с  ХПН применялись: 
чрескожная пункционная нефростомия у  1  па-
циентки (с  экстрофией мочевого пузыря), стен-
тирование мочеточников – у 3. Постоянный раз-
грузочный уретральный катетер был применен 
у 3 пациенток с нейрогенным мочевым пузырем.

Гестационное обострение хронического гло-
мерулонефрита выявлялось у 4 из 18 (22%) паци-
енток, что послужило показанием к назначению 
глюкокортикостероидов. Иммуносупрессивную 
терапию во время беременности также получа-
ли 3 пациентки с функционирующим почечным 
трансплантатом.

Анализ акушерских осложнений в  исследуе-
мой группе показал, что их частота у пациенток 
с ХПН была особенно высока (табл. 2). Наиболее 
грозным осложнением, кардинально влияющим 
на исход беременности, является присоединение 
ПЭ. Несмотря на коррекцию эндотелиальной 
дисфункции (антикоагулянтами и  антиагре-
гантами), проведенную с  целью профилактики 
ПЭ, она развилась у  26 из 35  пациенток (74%). 
Коррекция эндотелиальной дисфункции не про-
водилась у 11 пациенток: у 7, так как их истории 
болезней были оценены ретроспективно, и  у  4, 
обратившихся с  осложнениями беременности, 
требующими немедленного родоразрешения. 

Таблица 2. Частота развития акушерских осложнений у пациенток с ХПН

Показатель Значение, n (%)

Преэклампсия, в том числе: 
умеренная
тяжелая

26/35 (74)
20/35 (57)
6/35 (17)

Срок развития преэклампсии, недели гестации 30 (23–34,5)

Фетоплацентарная недостаточность 27/38 (71)

Угроза прерывания беременности в разные сроки 25/38 (66)
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Две пациентки, получавшие лечение гемодиали-
зом, дали согласие на прерывание беременности 
по медицинским показаниям в  ранние сроки, 
3  было произведено прерывание беременности 
по жизненным показаниям в  сроках 18–21  не-
деля (вследствие развития и  прогрессирования 
нефротического синдрома у  2  и  острого почеч-
ного повреждения в сроке 18 недель у 1 беремен-
ной). Тяжелая ПЭ наблюдалась лишь у 6 (17%) из 
35  пациенток. У  20  (57%) пациенток с  этим ос-
ложнением диагностировалась умеренная ПЭ, 
развитие которой происходило в сроки беремен-
ности более 34 недель, когда прогноз для ребен-
ка при досрочном родоразрешении в  основном 
благоприятен. В  целом частота ПЭ среди всех 
пациенток с ХПН составила 74%. Это значитель-
но выше, чем у пациенток с ХБП I стадии (25,8%) 
и II стадии (48,3%). Медиана гестационного сро-
ка развития ПЭ при ХПН составила 34,5 недели 
(от 23 до 38 недель). В случае присоединения уме-
ренной ПЭ в условиях стационара на фоне комп-
лексного лечения и  проведения профилактики 
респираторного дистресс-синдрома нам удава-
лось пролонгировать беременность на 1–1,5  не-
дели.

Из особенностей родоразрешения беремен-
ных с ХПН (ХБП III–V стадии) следует отметить 
высокую частоту преждевременных родов, ко-
торые наблюдались у  21  (60%) из 35  пациенток. 
Частота преждевременных родов составила: у па-
циенток с ХБП III стадии – 17 (54,8%) из 31, ХБП 
IV и  V  стадии  – 4  (100%) из 4, что значительно 

выше, чем в  группе пациенток с  ХБП I и  II  ста-
дии: 6 (6,9%) из 87 и 6 (21%) из 29 соответственно. 
В группе с ХБП IV и V стадии в 50% наблюдений 
имело место спонтанное излитие околоплодных 
вод вследствие многоводия, а не индукции родов. 
Гестационные сроки родоразрешения при ХБП 
в сравнении с данными G.B. Piccoli и соавт. (2010) 
[16] представлены на рис. 6.

Частота преждевременных родов в  сроках 
менее 34  недель также была высокой, составив 
22,6% при ХБП III стадии (7 из 31) и 75% при ХБП 
IV и V стадии (3 из 4) по сравнению с аналогич-
ными показателями в  группе с  ХБП I  стадии  – 
1,1%  (1  из 87). Частота родоразрешения путем 
операции кесарева сечения у  пациенток с  ХБП 
разных стадий коррелировала с  тяжестью неф-
рологической патологии, увеличиваясь от стадии 
к стадии. Так, при ХБП I стадии она соответство-
вала 15% (13 из 87), при ХБП II – 51,7% (15 из 29), 
при ХБП III  – 87%  (27  из 31), при ХБП IV и  V  – 
83,3% (5 из 6). Как видно из рис. 6, прогрессиро-
вание ХБП коррелирует с  увеличением частоты 
преждевременных родов, в  том числе до 34  не-
дель гестации.

Особенности течения, акушерские осложне-
ния и исходы беременности у пациенток с ХПН 
представлены в табл. 3 и 4. Исходы беременно-
сти пациенток с  ХПН и  состояние их новоро-
жденных при рождении не всегда были удовлет-
ворительными. Необходимость искусственной 
вентиляции легких сразу после рождения по-
требовалась 7  (22,6%) из 31  новорожденного от 

Таблица 3. Особенности течения, акушерские осложнения и исходы беременности 
у пациенток с ХПН

Исходы Значение

Прерывание беременности по медицинским показаниям, n (%), 
в том числе: 
медицинский аборт
малое кесарево сечение

5/40 (12,5)

2/40 (5)
3/40 (7,5)

Родоразрешены, n (%) 35/40 (87,5)

Оперативное родоразрешение, n (%) 27/35 (77)

Преждевременные роды до 37 недель, n (%) 21/35 (60)

Преждевременные роды до 34 недель, n (%) 10/35 (29)

Срок родов, недели* 34,6 (25; 39)

Масса детей при рождении, г* 2199 (670; 3670)

Нарушение массо-ростовых параметров новорожденных, n (%), 
в том числе:
III степень

24/35 (68,5)

10/35 (28,5)

*  Данные представлены как медиана, в скобках – минимальное и максимальное 
значения

Рис. 6. Гестационные сроки родоразрешения при ХБП 
в зависимости от стадии
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матерей с ХБП III стадии и 6 (100%) – с ХБП IV 
и V стадии.

В 2  наблюдениях зарегистрирована неона-
тальная смерть детей у  пациенток, родораз-
решенных в  связи с  тяжелой ПЭ. На 12-й  день 
жизни погибла глубоко недоношенная девочка, 
родившаяся с  массой 670  г на 25-й  неделе бере-
менности от матери с ХБП IIIа стадии, имевшей 
IgА-нефропатию. Второй ребенок (мальчик) был 
рожден на 28-й  неделе гестации с  массой 800  г 
от матери с  ХБП IV  стадии, имевшей кистоз-
ную дисплазию почек. Он так же, как мать, имел 
врожденную патологию почек в виде поликисто-
за. Методом родоразрешения в  обоих случаях 
было кесарево сечение. У  детей, рожденных от 
матерей с  ХПН, выявлены следующие особен-
ности: перинатальные поражения центральной 
нервной системы  – 20  (57%) из 35, респиратор-
ный дистресс-синдром  – 13  (37%) из 35, пнев-
мония  – 5  (14%) из 35. Необходимость проведе-
ния искусственной вентиляции легких у  таких 
детей составила 22%  (для сравнения: при ХБП 
I  стадии  – 1,2% и  ХБП II  стадии  – 3,5%  наблю-
дений). При ХБП IV, V  стадии необходимость 
проведения искусственной вентиляции легких 
новорожденным составляла 100%. Большинству 
детей требовался перевод на 2-й  этап выхажи-
вания: при ХБП III стадии – в 33% случаев, при 
ХБП IV, V  – 100%, что было значительно чаще, 
чем при ХБП I – 7% и ХБП II стадии – 18%. Всего 
после родоразрешения пациенток с ХПН в пере-
воде в  другие лечебные учреждения нуждались 
15  (43%) из 35 новорожденных, остальные были 
выписаны домой. В  настоящее время известно, 
что 32 из 33 выживших детей развиваются нор-
мально, об одной девочке информация отсут-
ствует (в связи с  переездом родителей в  другой 
регион страны).

Данные о влиянии беременности на дальней-
шую функцию почек и частоте прогрессирования 
ХПН представлены в табл. 5. В раннем послеродо-
вом периоде мы регистрировали высокую часто-
ту развития обратимого острого почечного по-
вреждения неолигурической формы (у 9  (25,7%) 
пациенток), что, как правило, требовало пере-
вода в  нефрологическое отделение. Всего в  те-
рапевтическое или нефрологическое отделения 
после родоразрешения были переведены 16 (40%) 
из 40 больных. Однако переход в следующую ста-
дию ХБП после родов был диагностирован лишь 
у 3 (7,8%) пациенток, 2 из них было начато лечение 
программным гемодиализом в  течение первых 
полутора лет после родов (именно они перенесли 
тяжелую ПЭ и потерю детей), а 1 – начата терапия 

гемодиализом непосредственно после прерыва-
ния беременности путем малого кесарева сече-
ния в сроке 18 недель гестации. Еще 1 пациентка 
умерла через полгода после родов от уросепсиса 
на фоне хронического вторичного пиелонефри-
та (у нее была врожденная аномалия развития – 
экстрофия мочевого пузыря). Благоприятный 
нефрологический исход для матери имел место 
в 36 (90%) наблюдениях из 40.

Интерес представляют 2  случая вынашива-
ния беременности у  пациенток с  терминальной 
ХПН, получавших программный гемодиализ. 
Причиной терминальной ХПН в  обоих случаях 
был хронический гломерулонефрит, а  давность 

Таблица 4. Показатели состояния детей, родившихся у пациенток с ХПН

Состояние новорожденных Значение

Оценка по шкале Апгар на 1-й минуте жизни, баллы* 7 (4; 8)

Оценка по шкале Апгар на 5-й минуте жизни, баллы* 8 (6; 9)

Респираторный дистресс-синдром, n (%) 13/35 (37)

Перинатальное поражение центральной нервной системы 
гипоксически-ишемического генеза, n (%)

20/35 (57)

Необходимость длительной госпитализации и/или перевода 
новорожденных в другие лечебные учреждения, n (%)

15/35 (43)

Перинатальная смерть, n (%) 2/35 (5,7)

Благоприятный исход беременности для ребенка, n (%) 33/38 (87)

* Данные представлены как медиана, в скобках – минимальное и максимальное значения

Таблица 5. Влияние беременности на почечную функцию у пациенток с ХПН (n = 40)

Функция почек после родоразрешения Количество 
пациенток, n (%)

Острое повреждение почек у матери в перинатальном периоде 11 (27,5)

Необходимость лечения гемодиализом сразу после родоразрешения 1 (2,5)

Стойкое снижение СКФ после родов более 25%, но менее 50% от 
исходного уровня

5 (12,5)

Снижение СКФ после родов на 50% и более от исходного уровня 1 (2,5)

Переход в следующую стадию ХБП после родов 3 (7,5)

Необходимость начала регулярного лечения гемодиализом 
в течение 16 месяцев после родов

2 (5)

Умерли (через 6 месяцев после родов) 1 (2,5)

Благоприятный «нефрологический» исход беременности для матери 36 (90)

СКФ – скорость клубочковой фильтрации, ХБП – хроническая болезнь почек
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лечения гемодиализом составила 10 лет у одной 
больной и  1,5  года у  другой. Обращают на себя 
внимание позднее выявление факта беремен-
ности  – 18–19  недель у обеих пациенток, а  так-
же угроза прерывания беременности во II  три-
местре. Обе беременные имели остаточную 
функцию почек, выделяя по 600–800  мл мочи 
ежедневно, а  также нормальное артериальное 
давление. Беременность у  обеих была второй, 
в  анамнезе отмечено прерывание беременно-
сти в  малых сроках до развития терминальной 
ХПН. Одна из пациенток неоднократно кон-
сультировалась в ГБУЗ МО МОНИИАГ, получая 
гемодиализ 24  часа в  неделю: гемодиафильтра-
цию по 4 часа 6 раз в неделю, объем замещения 
18–20 л. Пациентка была родоразрешена в сроке 
гестации 34–35  недель после спонтанного из-
лития околоплодных вод. Ей было произведе-
но экстренное кесарево сечение в  роддоме при 
ГБУЗ «ГКБ им.  А.К. Ерамишанцева ДЗМ». Это 
уникальное в  своем роде лечебное учреждение 
Москвы, на территории которого сконцентри-
рованы родильный дом, нефрологическое отде-
ление, а  также отделение гемодиализа  – столь 
необходимые структуры в лечении и родоразре-
шении подобных больных. Извлечена живая не-
доношенная девочка весом 2160 г, ростом 43 см, 
оценка состояния по шкале Апгар составила 
7/8 баллов. Состояние ребенка осложнилось вну-
триутробной пневмонией, гипоксически-ише-
мическим поражением центральной нервной 
системы с  синдромом угнетения, дыхательной 
недостаточностью 0–I  степени. После лечения 
в  отделениях реанимации и  патологии новоро-
жденных в течение месяца ребенок был выписан 
домой в удовлетворительном состоянии с весом 
2910 г, ростом 45 см. Другая пациентка (житель-
ница Курской области), история болезни которой 
была оценена нами ретроспективно, в  течение 
полутора лет получала бикарбонатный диализ 
3 раза в неделю по 4 часа со скоростью кровото-
ка 280  мл/мин на F7HPSNa141, гепаринизация 
5000 ЕД, сухой вес 45,5 кг. Во время беременно-
сти кратность диализа была увеличена до 6  раз 
в  неделю по 4  часа. Пациентка была родоразре-
шена в областном перинатальном центре города 
Курска в сроке беременности 29 недель путем са-
мопроизвольных родов, развившихся спонтанно 
после преждевременного излития околоплодных 
вод. Родилась живая недоношенная девочка ве-
сом 1300  г, ростом 33  см, оценка состояния по 
шкале Апгар составила 5 и 6 баллов. Общая про-
должительность родов – 8 ч 50 мин, общая кро-
вопотеря  – 300  мл. Потребовалась длительная 

реабилитация в  отделениях реанимации и  па-
тологии новорожденных, после чего ребенок 
был выписан домой на 66-й день жизни с весом 
2320  г. После родоразрешения обе пациентки 
продолжили программный гемодиализ.

Обсуждение
В нашем исследовании, включавшем 40  бере-
менных с  ХПН разных стадий, были получены 
следующие результаты. Отказались от пролон-
гирования беременности и  прервали ее по ме-
дицинским показаниям в  раннем сроке 2  па-
циентки, получавшие терапию программным 
гемодиализом. Из оставшихся 38  благоприят-
ный акушерский исход отмечен у  33  (87%), бла-
гоприятный нефрологический исход для мате-
ри – у 36 (90%) из 40. Прерывание беременности 
по медицинским показаниям было произведе-
но путем малого кесарева сечения у  3  пациен-
ток в  сроки гестации 18–21  неделя. Показанием 
к  нему были: острое почечное повреждение 
у 1 и прогрессирование нефротического синдро-
ма у 2 пациенток. Антенатальных, интранаталь-
ных и  ранних неонатальных потерь (в первые 
7 суток жизни) среди курируемых пациенток не 
было. В неонатальном периоде на 11-е и 12-е сут-
ки жизни погибли 2 глубоко недоношенных ре-
бенка от матерей с  III и  IV  стадией ХБП, родо-
разрешенных в 25 и 29 недель гестации по поводу 
тяжелой ПЭ. Обе пациентки не проходили пре-
гравидарную подготовку. По данным G.B. Piccoli 
и соавт. (2012), описавших исходы беременности 
у женщин с ХБП разных стадий, среди пациенток 
с ХБП II стадии число родов до 37 недель геста-
ции составило 82%, с III стадией число родов до 
34 недель – 41%, средний гестационный возраст 
плода на момент родов составил 34,5 ± 2,3  не-
дели, средняя масса тела новорожденных  – 
2180,2 ± 572,9 г, 47% детей нуждались в реанима-
ционной терапии [21].

Согласно полученным нами результатам, 
средний гестационный срок родов соответ-
ствовал 38,4 ± 2,4  недели для беременных с  ХБП 
I стадии, 37,6 ± 1,4 недели для беременных с ХБП 
II стадии, 35,2 ± 3,6 недели для беременных с ХБП 
III стадии и 31,8 ± 1,6 недели для беременных с IV 
и  V  стадией. Гестационные сроки родоразреше-
ния наших пациенток с ХБП III стадии были на 
1,2 недели позже, чем в аналогичной группе паци-
енток у G.B. Piccoli и соавт. (2012). Средняя масса 
тела новорожденных от матерей с  III–V  стади-
ей, включая диализных пациенток, составила 
2199 (от 670 до 3670) г, необходимость в реанима-
ционном пособии возникла у 15 (43%) из 35.
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У обследованного контингента пациенток 
отмечалась высокая частота развития ПЭ  – 
у  26  (74%) из 35, но тяжелая ПЭ была выявлена 
лишь у 6  (17%) беременных. Предположительно, 
столь высокую предрасположенность к развитию 
ПЭ у пациенток с ХБП можно объяснить наличи-
ем общего патогенетического звена этих двух со-
стояний  – дисфункции эндотелия, приводящей 
к  дисбалансу ангиогенных и  антиангиогенных 
факторов во время беременности [53].

Мы разделяем точку зрения, согласно кото-
рой наиболее эффективной мерой улучшения 
исходов беременности у женщин с ХБП является 
применение гестагенов в  I–II триместрах бере-
менности, а также использование гепаринов в со-
четании с  антитромбоцитарными препаратами 
на протяжении всего срока гестации [26, 33, 34, 
36, 37, 54, 55]. Терапия антикоагулянтами частич-
но предупреждает дальнейшее прогрессирование 
нефрологического заболевания во время бере-
менности и  в  послеродовом периоде. Для про-
филактики тромбоэмболических осложнений 
и  предупреждения прогрессирования нефроло-
гического заболевания в  послеродовом периоде 
нами применялся антикоагулянт II поколения 
низкомолекулярных гепаринов  – бемипарин на-
трия. По сравнению с другими низкомолекуляр-
ными гепаринами бемипарин натрия имеет са-
мый низкий молекулярный вес, характеризуется 
минимальным ингибированием IIа фактора, об-
ладает самой высокой анти-Ха-активностью и са-
мым высоким соотношением анти-Ха/IIа фактор-
ной активности, позволяющим минимизировать 
возможные геморрагические осложнения [54, 55]. 
Длительность лечения препаратом составляла 
6 недель, профилактическая доза соответствова-
ла 2500–3500 МЕ/сут в зависимости от массы тела 
пациентки (2500  МЕ/сут при массе тела менее 
70 кг, 3500 МЕ/сут – более 70 кг).

Одним из условий успешного завершения 
беременности при ХПН является мультидис-
циплинарный подход к  наблюдению за паци-
ентками, предполагающий совместное ведение 
пациентки акушером-гинекологом и  нефроло-
гом, врачом отделения функциональной диаг-
ностики, диетологом, а  также эндокринологом, 
урологом, ревматологом, трансплантологом. 
Успешное завершение беременности зависит 
от слаженности работы целой команды врачей 
различных специальностей и  вовлечения в  эту 
работу самой пациентки, к которой в вопросах 
организованности и  исполнительности бере-
менность предъявляет очень жесткие требова-
ния. 

Вторым важным условием успешного завер-
шения беременности является частота мони-
торирования основных лабораторных показа-
телей гомеостаза. Смысл этого скрупулезного, 
многофакторного мониторирования состоит 
в  сопоставлении исходного статуса с  измене-
ниями, происходящими в  течение ближайших 
7–14 дней (при условии отсутствия жалоб и ос-
ложнений), для того чтобы как можно раньше 
выявить тенденцию к  ухудшению гомеостаза 
организма и  начать/усилить корригирующую 
терапию. Более частое мониторирование с  ин-
тервалом 1–2  суток проводится в  стационаре 
при наличии осложнений. Это помогает нам 
в  проведении дифференциальной диагности-
ки и  оценки эффекта лечения или, напротив, 
дает возможность убедиться в  нецелесообраз-
ности дальнейшего пролонгирования беремен-
ности в  случае резистентности к  проводимой 
терапии. Необходимо подчеркнуть, что мо-
ниторирование параметров гомеостаза с  ин-
тервалом 10–14  дней в  отсутствие осложнений 
осуществлялось при амбулаторном наблюдении 
в  поликлинике с  оценкой показателей врачом 
специализированного амбулаторного приема, 
имеющим практику наблюдения беременных 
с нефрологической патологией. Это способство-
вало сокращению длительности пребывания 
больных в стационаре и снижало риск присое-
динения внутрибольничной инфекции.

Мы прогнозировали неблагоприятный 
акушерский и  нефрологический исход у  2  па-
циенток с  ХБП IIIa стадии и  тяжелой артери-
альной гипертонией, беременности у  которых 
были завершены на 29-й  неделе. Однако дети, 
рожденные ими, выжили, а стадия ХБП не про-
грессировала. Кроме того, прогнозировался 
неблагоприятный исход беременности у  6  па-
циенток с  ХБП IV–V  стадии, отказавшихся от 
прерывания беременности, но только у 2 из них 
этот прогноз оправдался: у пациентки с IV ста-
дией ХБП, родоразрешенной в  28  недель бере-
менности в  связи с  тяжелой ПЭ и  потерявшей 
ребенка, а также у пациентки с IV стадией ХБП 
и  острым почечным повреждением, ставшим 
причиной прерывания беременности в  18  не-
дель путем малого кесарева сечения. У  осталь-
ных 4, включая 2 пациенток, получавших лече-
ние программным гемодиализом, дети выжили, 
растут и развиваются нормально. Оценка функ-
ции почек, подтвердившая отсутствие прогрес-
сирования нефрологической патологии после 
родов, производилась только 2 из 4 (2 продолжи-
ли лечение программным гемодиализом в связи 
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с  терминальной ХПН). Это говорит о  возмож-
ности пересмотра отношения к  беременности 
у  гемодиализных больных и  необходимости 
широкой научной дискуссии по вопросу о допу-
стимости вынашивания беременности у  части 
таких пациенток. Обращает на себя внимание 
сочетание ХПН и  мультигенной тромбофилии 
у  2  больных с  наиболее ранней и  тяжелой ПЭ 
и  выраженным стойким снижением функции 
почек после родов, потерявших детей: у  одной 
из них обнаружены 2  гомозиготные и  4  гете-
розиготные мутации генов системы гемостаза, 
в  том числе гомозиготное носительство гено-
типа 4G/4G гена PAI-1 с аллелями гена MTHFR, 
у другой имело место гетерозиготное носитель-
ство этого фактора. Вероятно, сочетание ХПН 
с  мультигенной тромбофилией по генам PAI-1 
и MTHFR оказывает наиболее неблагоприятное 
влияние на течение и исход беременности, а так-
же на «нефрологический» прогноз после родов, 
но это требует дальнейшего изучения.

Особо подчеркнем факт выявления нами 
гипергомоцистеинемии у  подавляющего боль-
шинства беременных с ХБП I и II стадии и у всех 
пациенток с  почечной недостаточностью. Если 
в норме у небеременных гипергомоцистеинеми-
ей считается повышение концентрации гомоци-
стеина в сыворотке крови больше 15 мкмоль/л, то 
во время беременности его уровень существенно 
снижается и  в  среднем не превышает 3–5  мк-
моль/л. Учитывая, что основной мишенью по-
вреждающего действия гомоцистеина является 
эндотелий [17, 24, 30, 56, 57, 58], повышение кон-
центрации этой аминокислоты в сыворотке кро-
ви беременных с ХБП всех стадий говорит о на-
личии дисфункции эндотелия у  большинства 
беременных с патологией почек и высоком риске 
присоединения у них ПЭ.

Анемия  – частое осложнение любой стадии 
ХБП. Дефицит эритропоэтина, иногда – железа, 
повышение уровня цитокинов при хроническом 
воспалении, имеющем место при ХБП, негатив-
но влияют на эритропоэз. Анемия еще больше 
ухудшает функцию почек, работающих в состо-
янии гипоксии. Это способствует прогрессиро-
ванию ХБП и/или присоединению других аку-
шерских осложнений (ПЭ, риска кровотечения, 
ФПН). Развитие тяжелой послеродовой анемии 
при умеренной кровопотере в  родах при ХПН 
у наших пациенток было, по-видимому, обуслов-
лено дефицитом эндогенного эритропоэтина. 
Именно поэтому необходимо тщательно лечить 
анемию как во время беременности, так и после 
родоразрешения, а при наличии анемии тяжелой 

степени таким пациенткам, наряду с продолже-
нием лечения препаратами железа, необходимо 
введение препаратов эритропоэтина, предпочти-
тельно – пролонгированного действия.

При исследовании бактериологических дан-
ных посевов мочи при ХПН обращали на себя 
внимание:
• высокая частота бактериурии, выявляемая 

у каждой третьей пациентки с ХПН [45];
• возможность атипичных проявлений клини-

ческих симптомов пиелонефрита, требующих 
проведения дифференциального диагноза 
с ПЭ, угрозой прерывания беременности, де-
компенсацией сахарного диабета, передози-
ровкой иммуносупрессоров при трансплан-
тированной почке, реакцией отторжения 
трансплантированной почки и т.д.;

• частое выявление бактериурии при латент-
ном течении инфекционных нефропатий;

• значимость влияния даже низких титров 
бактериурии при ХПН на функцию почек 
(падение СКФ, повышение креатинина, при-
соединение/усугубление артериальной ги-
пертонии);

• частая полирезистентность выявленных уро-
патогенов в  случаях хронической мочевой 
инфекции.
Все это вызывает необходимость ежемесяч-

ного мониторирования бактериограмм мочи при 
ХПН, проведения ультразвукового исследования 
почек, лечения бактериурии даже при ее низких 
титрах, профилактического назначения анти-
бактериальных средств в послеродовом периоде.

Из особенностей родов у  пациенток с  ХПН 
следует отметить высокую частоту досрочно-
го и  оперативного родоразрешения, которая 
прямо пропорционально коррелировала со ста-
диями ХБП. Так, при ХБП I, II, III, IV–V стадии 
частота кесарева сечения составляла 15, 51,7, 87 
и  83,3%  соответственно. Аналогичные данные 
были получены G.B. Piccoli и соавт. (2010), в ис-
следовании которых частота кесарева сечения 
у  пациенток с  ХБП этих же стадий составила 
46,9, 60,7, 64,7 и 100% соответственно [16]. Таким 
пациенткам и  их новорожденным необходимы 
высококвалифицированные неонатальная и ане-
стезиологическая службы. Большая доля паци-
енток после родов нуждается в переводе в нефро-
логическое отделение, а дальнейшее наблюдение 
нефролога необходимо всем.

Выводы
1.  Распространенность ХПН среди беременных 

незначительна, однако частота и  серьезность 
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акушерских и  перинатальных осложнений, 
а  также выявление ХПН впервые во время 
беременности у 27,5% требуют создания алго-
ритмов обследования, наблюдения, профилак-
тики и  лечения перинатальных осложнений 
у данной категории женщин.

2.  Частота акушерских и перинатальных осложне-
ний у беременных с ХПН выше среднепопуляци-
онной и составляет: ПЭ – 74%, недоношенность – 
60%, обратимое острое почечное повреждение 
у матери – 27%. Одним из наиболее частых и се-
рьезных осложнений у беременных с этой пато-
логией является ПЭ, частота которой достигает 
при ХПН 74–75%, однако при стабильной функ-
ции почек в  отсутствие тяжелой артериальной 
гипертонии вероятность благоприятного исхода 
беременности достаточно велика.

3.  Использование специального протокола ве-
дения, профилактики и  лечения осложнений 
у  пациенток с  ХПН в  большинстве случаев 
способствовало благоприятному исходу бере-
менности: для ребенка – в 87% случаев, для ма-
тери – в 90% (сохранение той же стадии ХБП).

4.  Риск стойкого снижения функции почек во 
время беременности и  в  послеродовом пери-
оде у  женщин с  ХПН повышается при ХБП 
IV  стадии и  в  случае раннего присоединения 
ПЭ, а также коррелирует с ее тяжестью.

5.  Вероятность благоприятного акушерского 
и «нефрологического» исхода повышается при 
планировании беременности и  интенсивном 
совместном ведении пациенток акушером-ги-
некологом и  нефрологом с  ранних сроков бе-
ременности. 
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Complications and outcomes of pregnancy 
in chronic kidney disease

Nikol'skaya I.G. • Prokopenko E.I. • Novikova S.V. • Budykina T.S. • 
Kokarovtseva S.N. • Yakubina A.A. • Krupskaya M.S.

Pregnancy in women with kidney disorders, even 
with preserved renal function, is associated with 
higher than in the population rates of obstetric and 
perinatal complications, such as eclampsia, preterm 
delivery, surgical deliveries and intensive care for 
newborns. 

This article presents our own data on complica-
tions and outcomes of pregnancies in 156 wom-
en with various stages of chronic kidney disease 
(CKD). From these, 87 patients had CKD stage I, 29 
with CKD stage II and 40 with CKD stages III, IV, V. 
For the first time in Russia, the authors summa-
rize their unique experience in management of 
pregnancy with CKD, underline a high probability 
(27,5%) of its primary detection during pregnancy, 
discuss the algorithms of assessment, prevention 
and treatment of various gestational complications 
in CKD (pre-eclampsia, urinary tract infections, 
feto-placental insufficiency, anemia, acute renal 
damage), as well as the influence of pregnancy on 
renal function at long-term post-delivery. A direct 
correlation between the CKD stage, frequency of 

pre-eclampsia, feto-placental insufficiency, pre-
term deliveries, surgical deliveries by caesarean 
section and babies’ status at birth is demonstrated.

Based on their ample clinical material, they con-
firm probability of favorable pregnancy outcomes 
in CKD patients with stable renal function without 
severe arterial hypertension during pregnancy: for 
a baby in 87%, for the mother in 90% (maintenance 
of the same CKD stage). The risk of persistent de-
terioration of renal function during pregnancy and 
puerperium in women with CKD is higher in CKD 
stage IV, as well as in the case of early development 
of pre-eclampsia; it also correlates with severity of 
the latter.

The probability of a favorable obstetric and nephro-
logical outcome is higher when the pregnancy is 
planned and intensively co-managed by an obste-
trician/gynaecologist and a nephrologist from early 
weeks of gestation onwards.

Key words: chronic kidney disease, chronic renal 
failure, pregnancy.
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Клинико-морфологическая 
характеристика 
фетоплацентарного комплекса 
у беременных с диффузным 
токсическим зобом
Петрухин В.А. • Логутова Л.С. • Шидловская Н.В. • Павлова Т.В. • Малютина Е.С. •  
Бурумкулова Ф.Ф.

Актуальность. Течение беременности и  родов 
у  пациенток с  диффузным токсическим зобом 
(ДТЗ) часто осложняется преэклампсией, фе-
топлацентарной недостаточностью, преждев-
ременной отслойкой плаценты, сопряжено 
с  повышенной материнской и  перинатальной 
смертностью.

Цель – изучить особенности функционирования 
фетоплацентарного комплекса при ДТЗ.

Материал и  методы. Обследованы беремен-
ные с  ДТЗ (n = 92) и  их новорожденные (n = 94). 
На момент родов 86  пациенток были в  состоя-
нии клинического и биохимического эутиреоза. 
При помощи радиоиммунологических и  имму-
ноферментных методов исследовалась функ-
ция фетоплацентарного комплекса (оценивали 
показатели плацентарного лактогена, α-фето-
протеина, эстриола, прогестерона и кортизола). 
С  использованием ультразвуковых методов из-
учали фетометрические показатели плода. Для 
комплексного исследования плацент применя-
ли световую и электронную микроскопию.

Результаты. У  87  (94,6%) больных ДТЗ от-
мечено сочетанное осложнение беремен-
ности. Наиболее часто выявлялись: угроза 
прерывания беременности  – в  68  (73,9%) слу-
чаях, низкая локализация плаценты  – 23  (25%), 

анемия – 56 (60,9%), преэклампсия – 56 (60,9%). 
У  59  (64,1%) пациенток была диагностирована 
фетоплацентарная недостаточность, причем 
преобладали реакции напряжения или истоще-
ния. Критическое состояние фетоплацентарного 
комплекса выявлено у беременных с декомпен-
сированным течением ДТЗ и  продолжительно-
стью компенсации меньше 20  недель, а  также 
у  беременных с  рецидивирующим течением 
заболевания. Показатели основных гормонов 
(плацентарного лактогена, α-фетопротеина 
и  прогестерона) были зарегистрированы на 
уровне меньше 10-й перцентили.

По результатам ультразвукового исследования, 
у  плодов от матерей с  ДТЗ за период гестации 
наблюдалось снижение большинства перцен-
тильных показателей  – бипариетального раз-
мера головки плода, длины его бедра, диаметра 
живота, – особенно выраженное в группах с ре-
цидивирующим течением ДТЗ.

Из 94 новорожденных доношенными родились 
88  (93,6%). Всего с  задержкой внутриутробно-
го развития разной степени родился каждый 
третий ребенок (29,3%). При этом в случае ком-
пенсированного течения ДТЗ таких детей было 
21,2%, а при его рецидиве – 40%. Обнаружено на-
личие зависимости между продолжительностью 

компенсации ДТЗ во время беременности и мас-
со-ростовыми показателями новорожденного: 
чем меньше продолжительность компенсации 
ДТЗ в  течение гестации, тем выше риск рожде-
ния маловесного плода (р < 0,05).

При гистологическом исследовании плацент па-
циенток с  ДТЗ наблюдались изменения микро-
рельефа эндотелия с  образованием выростов 
плазмолеммы клеток, адгезия форменных эле-
ментов крови и отложение фибрина; в 86% пла-
цент в пуповине выявлены стаз, сладж-феномен 
и тромбоз.

Заключение. При наступлении беременности 
на фоне декомпенсации ДТЗ типично развитие 
первичной плацентарной недостаточности, 
морфологически выражающейся в  глубоких 
метаболических изменениях (фиброз стромы, 
незрелость ворсинчатого дерева, нарушение 
кровообращения, ишемия). Морфологические 
и  функциональные нарушения плаценты кор-
релируют с  продолжительностью компенсации 
ДТЗ и обусловливают высокую частоту задержки 
внутриутробного развития.

Ключевые слова: диффузный токсический зоб, 
гипертиреоз, беременность.
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Проблема ведения беременности и  ро-
дов при диффузном токсическом зобе 
(ДТЗ) имеет ряд нерешенных аспек-
тов. Несмотря на то что заболевае-

мость данной патологией невелика, беременные 
с ДТЗ требуют повышенного внимания. Частота 
преэклампсии у них достигает 55%. Кроме того, 
довольно высока вероятность отслойки плацен-
ты и  эклампсии. Возрастает также материнская 
и перинатальная смертность, увеличивается ча-
стота тиреотоксических кризов [1, 2, 3, 4, 5, 6]. 
Роды у этих пациенток характеризуются высокой 
частотой осложнений [7]. До настоящего времени 
малоизученными остаются вопросы функциони-
рования фетоплацентарного комплекса при ДТЗ, 
которые и  стали предметом нашего исследова-
ния.

Материал и методы
Обследованы 92 беременные, больные ДТЗ, и их 
новорожденные. Длительность заболевания до 
наступления беременности составляла от 6  ме-
сяцев до 17  лет. У  24  пациенток беременность 
наступила и  протекала на фоне ремиссии или 
медикаментозной компенсации заболевания. 
У  68  беременных ДТЗ не был компенсирован, 
из них у  39  заболевание отличалось рецидиви-
рующим течением. До наступления беременно-
сти рецидивы отмечались у 6  (15,4%) пациенток, 
в  I  триместре  – у  22  (56,4%), во II  – у  9  (23,1%), 
в III – у 2 (5,1%) на фоне самовольной отмены ти-
реостатических препаратов.

В различные сроки гестации 41  беременная 
принимала тиамазол. У  22  из них проводилась 
монотерапия тиамазолом до родоразрешения, 
у  16  проведена его смена на пропилтиоурацил. 
С различных сроков беременности до родоразре-
шения пропилтиоурацил применялся у  51  бере-
менной. В связи с ремиссией ДТЗ 16 пациенток не 
получали медикаментозного лечения в  течение 
всей беременности.

На момент родов 86 беременных были в состо-
янии клинического и биохимического эутиреоза. 
У 6 больных не удалось достичь компенсации за-
болевания в связи с ограниченным временем ле-
чения, и они поступили в отделение интенсивной 
терапии. Четыре из них не получали тиреостати-
ческую терапию до госпитализации (до III триме-
стра). В 2 случаях тиреостатическая терапия была 
назначена в  конце II  триместра до поступления 
в стационар. Побочных эффектов терапии отме-
чено не было.

Первые роды предстояли 58 (63%) пациенткам, 
из них 16  (17,4%) были первородящими старше 

30  лет. До описанной беременности у  11  (12%) 
женщин было бесплодие.

Наблюдение за беременными с  ДТЗ прово-
дилось в  течение всего периода беременности, 
в процессе родоразрешения и в послеродовом пе-
риоде. Состояние новорожденных оценивалось 
на протяжении раннего неонатального периода. 
Выполнялось также катамнестическое исследо-
вание в возрасте 1–3 месяцев.

Для исследования функции фетоплацентар-
ного комплекса применялись радиоиммуноло-
гические и  иммуноферментные методы комп-
лексного исследования плацентарного лактогена, 
α-фетопротеина, эстриола, прогестерона и  кор-
тизола. Использовались также ультразвуковые 
методы исследования. На основании содержания 
тиреотропного гормона, антител к  тиреоидной 
пероксидазе и  к  тиреоглобулину, общих и  сво-
бодных фракций трийодтиронина (Т3) и  тирок-
сина (Т4) судили о функции гипофизарно-тирео-
идной системы.

Проведено комплексное исследование пла-
цент, полученных как после завершения родов 
через естественные родовые пути, так и во время 
операции кесарева сечения. С  целью гистологи-
ческого исследования для световой микроскопии 
из различных частей плаценты вырезали по 5 ку-
сочков размером 1 × 1 см³, которые маркировали 
и затем фиксировали в 10% нейтральном форма-
лине. После заливки кусочков в парафин на ми-
кротоме готовили срезы с последующей окраской 
гематоксилином и эозином. Образцы просматри-
вали и фотографировали в световом микроскопе 
Topic-T фирмы CETI. При растровой электронной 
микроскопии образцы просматривали и фотогра-
фировали в электронном микроскопе FE1 Quanta 
200 3D. При трансмиссионной электронной ми-
кроскопии пробы фиксировали в  стандартном 
фиксаторе, а затем заливали в смесь эпон-аралди-
та. Срезы просматривали и фотографировали на 
микроскопе фирмы Philiрs.

В основу математической обработки матери-
ала были положены непараметрические методы 
статистики. Сравнение групп наблюдения про-
изводили с помощью непараметрических крите-
риев (Уилкоксона  – Манна  – Уитни, Смирнова, 
Фишера, χ²).

Результаты и обсуждение
У 87  (94,6%) больных ДТЗ беременность про-
текала с  осложнениями, причем во всех слу-
чаях осложнения были сочетанными. Самым 
частым из них была угроза прерывания в  раз-
личные сроки гестации – у 68 (73,9%) пациенток, 
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в  том числе у  25  (27,2%) угроза преждевремен-
ных родов. Низкая локализация плаценты вы-
явлена у 23 (25%) больных, анемия – у 56 (60,9%). 
Преэклампсия как наиболее тяжелая патология 
беременности осложнила гестационный про-
цесс в  56  (60,9%) наблюдениях. Преэклампсия 
умеренной и  тяжелой степени диагностирова-
на у 16 (17,4%) пациенток. Из них у 2 произошла 
преждевременная отслойка нормально располо-
женной плаценты, что потребовало экстренно-
го оперативного родоразрешения. При продол-
жительности компенсации ДТЗ менее 20  недель 
у 16 (48,5%) беременных развилась преэклампсия 
умеренной и  тяжелой степени. При продолжи-
тельности компенсации основного заболевания 
более 20 недель преэклампсии умеренной и тяже-
лой степени не выявлено ни в одном случае.

Ведущим симптомом преэклампсии у  бере-
менных с  ДТЗ стала артериальная гипертония, 
при этом в 8 (14,3%) наблюдениях это было един-
ственное клиническое проявление. При пре-
эклампсии средней и тяжелой степени этот сим-
птом встречался в 100% наблюдений.

Функция фетоплацентарного комплекса, по 
данным гормонального исследования, была удов-
летворительной у  33  (35,9%) пациенток с  ДТЗ, 
у  остальных 59  (64,1%) была диагностирована 
фетоплацентарная недостаточность, причем пре-
обладали реакции напряжения или истощения. 
Наиболее информативными были показатели 
плацентарного лактогена, α-фетопротеина и про-
гестерона.

При анализе относительно популяции пер-
центильных показателей у  беременных с  ДТЗ 
выявлено, что медиана уровня плацентарно-
го лактогена находилась в  широких пределах: 
от 16-й до  65-й  перцентили (П). Минимальные 

показатели отмечены в  III  триместре, что, воз-
можно, связано с присоединением преэклампсии 
умеренной и тяжелой степени в 16 (17,4%) наблю-
дениях (рис. 1).

Наиболее неблагополучные показатели со-
держания плацентарного лактогена отмечены 
у беременных с рецидивом ДТЗ: начиная с 30 не-
дель они неуклонно снижались к концу гестации 
(с  62-й до  16-й  П), что указывало на истощение 
гормональной функции плаценты и  высокий 
риск антенатальной гибели плода. Такое значи-
тельное уменьшение продукции плацентарного 
лактогена сочеталось с замедлением роста плода 
(по данным ультразвуковой фетометрии) и при-
соединением преэклампсии средней и  тяжелой 
степени. Выявлено, что продукция плацентар-
ного лактогена у беременных с продолжительно-
стью компенсации ДТЗ меньше 20 недель в тече-
ние беременности была статистически значимо 
ниже, чем у  беременных с  достаточной продол-
жительностью компенсации (p < 0,01).

Показатели α-фетопротеина и  прогестерона 
отражали ту же закономерность с такой же досто-
верной разницей, что и показатели плацентарно-
го лактогена. При изучении концентрации α-фе-
топротеина установлено, что в  целом в  течение 
беременности у  больных с  ДТЗ отмечен широ-
кий разброс этого показателя – от 8-й до 52-й П. 
Исходный уровень α-фетопротеина у  беремен-
ных с рецидивирующим течением ДТЗ на 16-й не-
деле беременности соответствовал 46-й  П с  по-
следующим снижением до 25-й П в 18–20 недель 
гестации и достижением уровня 49-й П в 24 не-
дели гестации, после чего отмечено неуклонное 
снижение показателей гормона ниже популяци-
онных значений (с 34-й недели гестации до доно-
шенного срока медиана показателей гормона не 
превышала уровня 16–18-й П). Эти изменения, по 
нашему мнению, свидетельствуют об истощении 
продукции α-фетопротеина при рецидиве ДТЗ, 
и  их можно объяснить характерной для данной 
группы больных гипотрофией плода, следствием 
которой является уменьшение выработки этого 
специфического белка.

Уровень α-фетопротеина у  беременных с  де-
бютом ДТЗ имел тенденцию к  снижению в  20–
22  недели и  37–40  недель гестации по сравне-
нию с популяционными показателями. Медиана 
концентрации гормона в  эти сроки снижалась 
до уровня 25-й П. В целом в течение беременно-
сти концентрация α-фетопротеина варьировала 
от 30-й до 62-й П (рис. 2). Данные изменения, на 
наш взгляд, свидетельствуют о  нестабильности 
показателей α-фетопротеина.

Рис. 1. Концентрация плацентарного лактогена в плазме беременных с ДТЗ в разные сроки 
гестации
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В отличие от пациенток с дебютом ДТЗ во вре-
мя беременности отмечено статистически значи-
мое (р < 0,01) снижение продукции α-фетопро-
теина у  беременных с  рецидивом ДТЗ. Медиана 
показателя соответствовала 26,1  (10,9–49,3) П, 
что указывало на нарушения в  состоянии плода 
у беременных этой группы. Известно, что сниже-
ние содержания α-фетопротеина в 2 раза и более 
является прогностически неблагоприятным сим-
птомом, свидетельствующим об угрозе антена-
тальной гибели плода.

Критическое состояние фетоплацентарного 
комплекса выявлено у беременных с декомпенси-
рованным течением ДТЗ и  продолжительностью 
его компенсации меньше 20 недель, а также у бе-
ременных с рецидивирующим течением заболева-
ния. Показатели основных гормонов зарегистри-
рованы на уровне меньше 10-й  П. У  беременных 
с  диагностированной фетоплацентарной недо-
статочностью преобладали нарушения функции 
фетоплацентарного комплекса по типу нестабиль-
ности и напряжения. Однако нарушение функции 
фетоплацентарного комплекса по типу истощения 
встречалось только у  беременных с  декомпенси-
рованным течением ДТЗ и  продолжительностью 
компенсации ДТЗ меньше 20 недель, а также у бе-
ременных с рецидивирующим течением ДТЗ.

Показатели прогестерона в  течение бере-
менности у  всех пациенток с  ДТЗ варьировали 
от 38-й до 80-й П и в целом были близки к попу-
ляционным (рис.  3). В  течение всего периода ге-
стации эти показатели у беременных с компенси-
рованным течением ДТЗ оставались в  пределах 
популяционных (медианы от 38-й до 75-й П), что 
свидетельствует о  нормальной продукции гор-
мона. Медиана уровня прогестерона у  женщин 
с рецидивом ДТЗ была ниже (от 31-й до 51-й П) по 
сравнению с группой беременных с компенсиро-
ванным течением ДТЗ на протяжении всего срока 
гестации, однако статистически значимых разли-
чий получено не было (р > 0,1).

Нарушение функции фетоплацентарного ком-
плекса, безусловно, отразилось на состоянии пло-
да у беременных с ДТЗ. На основании результатов 
ультразвукового исследования плода (измерение 
бипариетального размера головки плода, диаметра 
груди и живота, длины бедра) мы выявили ряд осо-
бенностей его роста и развития. Анализ динамики 
перцентильных показателей бипариетального раз-
мера головки у плодов от матерей с ДТЗ продемон-
стрировал уменьшение этого показателя в  тече-
ние всего периода гестации с  четким снижением 
до 14-й П к 28-й неделе и аналогичным снижени-
ем до 25-й П к 26-й неделе гестации у беременных 

с  рецидивом заболевания. Присоединение пре-
эклампсии в  указанные сроки усугубляло эти из-
менения. В группе с компенсированным течением 
ДТЗ подобного снижения не отмечено, что можно 
объяснить отсутствием преэклампсии умеренной 
и тяжелой степени у пациенток из этой группы.

Медиана перцентильных показателей бипари-
етального размера была невысокой и составляла 
36,1 (27,3–46,1). При этом у 65% плодов от матерей 
с рецидивом ДТЗ этот фетометрический показа-
тель был меньше 25-й П.

При анализе особенностей динамики перцен-
тильных показателей диаметра груди плода вы-
явлено, что уровни медиан данного показателя 
в  исследуемых группах в  течение всего периода 
гестации были близки к популяционным. Плоды 
с показателями ниже популяционных также пре-
обладали в группе с рецидивом ДТЗ – 55% наблю-
дений (по сравнению с  37,5%  плодов от матерей 
с компенсированным течением заболевания).

Медиана перцентильных показателей диа-
метра живота в группе с компенсированным те-
чением ДТЗ составила 52,2  (39,4–64,6), а  с  реци-
дивом ДТЗ  – 46,1  (34,7–62,5), то есть показатели 
были близки к популяционным. Однако при этом 
у  25%  плодов от матерей с  компенсированным 
течением заболевания и у 42,5% плодов от мате-
рей с  его рецидивом диаметр живота был ниже 
25-й  П. Следовательно, наблюдалась тенденция 
к  уменьшению диаметра живота у  беременных 
с  рецидивом ДТЗ. При оценке перцентильных 
показателей длины бедра ни в одной из исследуе-
мых групп не отмечено отличий от популяцион-
ных показателей.

Таким образом, исследование показало, что 
у  плодов от матерей с  ДТЗ за период гестации 
во всех группах было снижение большинства 

Рис. 2. Концентрация α-фетопротеина в плазме беременных с ДТЗ в разные сроки гестации
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перцентильных показателей  – бипариетального 
размера головки плода, длины его бедра, диаметра 
живота, – особенно выраженное в группах с ре-
цидивирующим течением ДТЗ. Статистически 
значимых различий при изучении данных пока-
зателей не получено (р > 0,05).

Возможно, описанные изменения связаны 
с  патологическим влиянием высокого уровня 
тиреоидных гормонов на формирование первых 
промежуточных дифференцированных ветвей 
ворсинчатого дерева плаценты в 18–20 недель бе-
ременности, а  также с  постепенным снижением 
маточно-плацентарного кровообращения из-за 
неполной реализации второй волны инвазии ци-
тотрофобласта и, как следствие, недостаточной 
гестационной перестройкой в  стенках спираль-
ных артерий.

Удовлетворительное состояние матери и пло-
да способствовало тому, что 67  (72,8%) беремен-
ных были родоразрешены через естественные 
родовые пути, причем лишь в 1 случае были на-
ложены выходные акушерские щипцы. Путем 
кесарева сечения родоразрешены 23  (27,3%) па-
циентки, из них 9,9%  – в  экстренном порядке. 
Анализ осложнений родов показал, что прежде-
временное излитие околоплодных вод имелось 
у 29 (39,2%) рожениц. Применение простагланди-
нов и окситоцина с целью родовозбуждения про-
водилось у 17 (23%) беременных с ДТЗ. Введение 
окситоцина для родостимуляции или поддержа-
ния нормальной родовой деятельности на фоне 
длительной перидуральной анестезии примене-
но у 18 (24,3%) рожениц. Отсутствие эффекта от 
родовозбуждения отмечено у  12  (16,2%) пациен-
ток. Слабость родовой деятельности наблюдалась 
у  13  (17,6%) пациенток, запланированных на ро-
доразрешение через естественные родовые пути. 

Первичная слабость родовой деятельности встре-
чалась чаще вторичной  – в  соотношении 10:3. 
Возможно, это связано с быстрой истощаемостью 
обменных процессов у рожениц с ДТЗ, особенно 
при рецидиве заболевания. Бурная родовая де-
ятельность отмечена в 4  (5,4%) наблюдениях. На 
основании проведенного анализа родового про-
цесса у беременных с ДТЗ можно резюмировать: 
нами обнаружена высокая частота аномалий ро-
довой деятельности, особенно при декомпенси-
рованном течении заболевания, причем в струк-
туре аномалий превалировала слабость родовой 
деятельности.

Основными показаниями к абдоминальному 
родоразрешению в  плановом порядке у  бере-
менных с  ДТЗ при доношенном сроке гестации 
послужили наличие тяжелой сочетанной пре-
эклампсии и прогрессирующей фетоплацентар-
ной недостаточности – в 10 наблюдениях, рубец 
на матке – в 1 и полное предлежание плаценты – 
также в 1 наблюдении. Показаниями к экстрен-
ному кесареву сечению стали упорная первичная 
слабость родовой деятельности (у 5 пациенток), 
отслойка плаценты (у 2) и острая гипоксия пло-
да (у 2).

У 92  беременных с  ДТЗ родились 94  новоро-
жденных (в том числе 2  двойни), из них доно-
шенными  – 88  (93,6%). Наибольшее число недо-
ношенных новорожденных было у  пациенток 
с  рецидивом ДТЗ (четверо, в  том числе 1  двой-
ня). Масса новорожденных составляла от  1340 
до  4140  г. Ребенок с  массой тела 4140  г родился 
у  матери с  гестационным сахарным диабетом. 
Частота рождения крупных плодов составила 
1,1%, что значительно меньше среднепопуляцион-
ного показателя. Один плод погиб интранатально 
в связи с преждевременной отслойкой нормально 
расположенной плаценты на фоне тяжелой соче-
танной преэклампсии, 1 плод – антенатально на 
фоне декомпенсации ДТЗ в сочетании с тяжелой 
бронхиальной астмой у матери.

Всего с  задержкой внутриутробного разви-
тия разной степени у беременных с ДТЗ родился 
каждый третий ребенок (29,3%), что значительно 
превышает среднепопуляционный показатель. 
При этом в  случае компенсированного течения 
ДТЗ таких детей было 21,2%, а  при его рециди-
ве – 40%. При сопоставлении массо-ростовых по-
казателей новорожденных и продолжительности 
компенсации ДТЗ в течение беременности выяв-
лена статистически значимая зависимость между 
этим показателем и низкой массой плода (р < 0,01). 
Так, 75% беременных, родивших детей с нормаль-
ными массо-ростовыми показателями, в течение 

Рис. 3. Концентрация прогестерона в плазме беременных с ДТЗ в разные сроки гестации
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всей беременности были компенсированы по 
основному заболеванию, а  у  25%  количество не-
дель компенсации было не менее 20. И наоборот, 
у  половины беременных, родивших детей с  за-
держкой внутриутробного развития III  степени, 
количество недель компенсации было меньше 
8, а  у  25% − меньше 6. Таким образом, установ-
лена зависимость между продолжительностью 
компенсации ДТЗ во время беременности и мас-
со-ростовыми показателями новорожденного: 
чем меньше продолжительность компенсации 
ДТЗ в течение гестации, тем выше риск рождения 
маловесного плода (р < 0,05).

При патоморфологическом исследовании 
структур последа в  плодных оболочках и  в  пла-
центе выявлены утолщение и полнокровие оболо-
чек. Лейкоцитарная инфильтрация париетальной 
децидуальной оболочки выявлена в  76,7%, при 
этом примесь полиморфноядерных лейкоцитов 
имелась в  48,3%, очаги некроза в  плодных обо-
лочках обнаруживались в 63,5%.

При иммуноморфологическом исследовании 
в  плодных оболочках и  структурах плодной ча-
сти плаценты нами выявлены популяции СD45+, 
СD3+, СD68+ клеток. Лимфоциты с  иммунофе-
нотипом В-клеток (СD20+) не были нарушены. 
Наблюдалось уменьшение численности общей 
популяции СD45+ клеток, включающей в  себя 
лимфоциты и  мононуклеарно-макрофагальные 
элементы. Однако оно происходило не за счет 
Т-лимфоцитов и макрофагов, а, возможно, за счет 
имеющихся в структурах последа больших грану-
лярных лимфоцитов с  естественной киллерной 
активностью.

Эндотелиальные клетки артерий плотно со-
единялись между собой с  помощью сложных 
стыков. Они соединялись с  подлежащими лейо-
миоцитами посредством тонких отростков, про-
низывающих базальную мембрану, формируя 
единую эндотелио-мускулярную систему. С помо-
щью атомно-силовой микроскопии были выявле-
ны изменения микрорельефа эндотелия с образо-
ванием выростов плазмолеммы клеток. Размеры 
эндотелиоцитов варьировали от  0,2 до  0,8  мкм 
(рис. 4). Была обнаружена сложная система связей 
между клетками, при этом складки увеличива-
лись в размере и плотно прилегали друг к другу. 
Выявлены также адгезия форменных элементов 
крови и  отложение фибрина. Встречались участ-
ки, в которых ядра клеток эндотелия больше, чем 

Рис. 4. Фрагмент артерии пуповины при ДТЗ (атомно-силовая микроскопия):  
А – двухмерная гистограмма; Б – графическое изображение размеров эндотелиоцитов.  
Форма эндотелиоцитов изменена, в просвете – отдельные эритроциты

А Б

А Б В

Рис. 5. Фрагмент пуповины при ДТЗ (артерия пуповины): А – растровая электронная микроскопия, × 50: щелевидный просвет, наличие продольного 
и циркуляторного мышечных слоев, в просвете – фибрин, нарушение складчатости эндотелия; Б – растровая электронная микроскопия, × 400; В – двухмерная 
гистограмма, × 100: в просвете сосуда визуализируются группы эритроцитов со стазом и гемолизом. Окраска гематоксилином и эозином

Альманах клинической медицины. 2015 Март; 37: 70–78

75Петрухин В.А., Логутова Л.С., Шидловская Н.В., Павлова Т.В., Малютина Е.С., Бурумкулова Ф.Ф.  
Клинико-морфологическая характеристика фетоплацентарного комплекса у беременных с диффузным токсическим зобом



в  контрольной группе, выступали в  просвет со-
суда. В  86%  плацент в  пуповине выявлены стаз, 
сладж-феномен и тромбоз (рис. 5).

Сосуды пуповины были преимущественно 
ишемичными, иногда в них определялось полно-
кровие, имелись некротизированные фрагменты 
сосудистой стенки. И здесь эндотелиальные клет-
ки, пронизывающие базальную мембрану по-
средством тонких отростков, соединялись с под-
лежащими лейомиоцитами, формируя единую 
эндотелио-мускулярную систему. Число и разме-
ры этих стыков были меньше, чем в контрольной 
группе (р < 0,05).

Соединительную ткань пуповины составля-
ли тонкие миофибриллы с небольшой примесью 
коллагеновых волокон, среди которых беспоря-
дочно располагались фибробласты с  длинными 
отростками. Среди волокон находились стро-
мальные каналы, стенки которых были укрепле-
ны отростками фиброцитов. Просвет обладал 
значительной лабильностью и мог быть как спав-
шимся (см. рис. 5), так и резко расширенным.

Патологическая незрелость плаценты об-
наруживалась чаще, чем в  контроле (р > 0,05). 
Ворсинчатое дерево в  большинстве своем было 
ишемично, и лишь в отдельных участках наблю-
далось умеренное полнокровие. Встречались 
участки с незрелыми, склерозированными и фи-
бриноидно измененными ворсинами, в основном 
промежуточного типа, с  умеренной васкуляри-
зацией стромы и  уменьшением числа боковых 
ветвей. В других участках преобладало ворсинча-
тое дерево со значительным уменьшением числа 
ворсин. Отмечено также возросшее количество 
фибриноидно измененных и  склерозированных 

ворсин. В межворсинчатом пространстве наблю-
дались сгустки фибриноида.

Содержание фибриноида в  ворсинчатом де-
реве доходило до 15,1 ± 0,4% (в контрольной груп-
пе – 1,3 ± 0,7%, р < 0,01). При помощи сканирующей 
микроскопии на поверхности ворсин было вы-
явлено начало образования фибриноида. В меж-
ворсинчатом пространстве наблюдались фибри-
новые тромбы, в  большинстве своем связанные 
с  ворсинчатым деревом (рис. 6). Количество 
синцитиальных узелков было статистически зна-
чимо ниже и  составляло 1,9 ± 0,3 по сравнению 
с контрольной группой (3,9 ± 2,1, р < 0,01).

Количество ворсин, выглядевших в  свето-
вой микроскоп как неизмененные, статистиче-
ски значимо снижалось  – до 33,9 ± 2,6 (р < 0,01). 
Содержание полнокровных ворсин уменьшалось 
значительно (15,5 ± 1,2) по сравнению с  контроль-
ной группой (25,2 ± 2,8, р < 0,01). Число фибри-
ноидно измененных ворсин достигало 19,2 ± 2,4 
(против 8,1 ± 1,4 в  контрольной группе) (р < 0,01). 
Аналогичная динамика, но выраженная еще в боль-
шей степени, наблюдалась и  для склерозирован-
ных ворсин: 22,1 ± 1,5 против 7,9 ± 1,3 (р < 0,001). 
Содержание отечных ворсин более чем вдвое пре-
вышало таковое в контрольной группе. Количество 
незрелых ворсин в контрольной группе составляло 
только долю процента (0,3 ± 0,1), в то время как их 
содержание при ДТЗ достигало 4,1 ± 0,8 (р < 0,01).

Большинство сосудов стволовых ворсин были 
ишемичными. Их площадь составляла 7,5 ± 0,4 мкм 
(в контрольной группе  – 28 ± 2,4  мкм, р < 0,01). 
Увеличилось число участков со склерозом и  не-
крозом стромы, что еще выраженнее уменьшило 
перепад рельефа внутри ворсин – до 7,5 ± 0,4 мкм 
(р < 0,01). Стенки крупных сосудов часто были 
утолщены и  склерозированы, а  просвет су-
жен. Глубина сосудов составляла 6,8 ± 1,2  мкм 
(в  контрольной группе  – 36,1 ± 3,4  мкм, р < 0,01). 
Эндотелиоциты в  отдельных участках были 
атрофированы (см. рис. 4б). Поверхность эндо-
телия по люминарному краю была более гладкой 
и с меньшим числом складок эндотелия, который 
в  отдельных участках был полностью сглажен. 
Расстояние между складками находилось в  пре-
делах 2,86 ± 0,25 мкм, хорошо были выражены ци-
топлазматические мостики между эритроцитами 
и эндотелием. По всей поверхности наблюдались 
мелкие пористые углубления, в отдельных участ-
ках определялись фокусы некроза. Длина про-
межуточных ворсин, лишенных терминального 
отдела, составляла 720 ± 55  мкм (в контрольной 
группе – 300 ± 30), перепад рельефа – 0,6 ± 0,2 мкм 
против 0,7 ± 0,2 (р < 0,01).

Рис. 6. Фрагмент ворсинчатого дерева плаценты при 
гипертиреозе у матери (лаборатория атомно-силовой 
микроскопии, трехмерная гистограмма): ворсина плаценты, 
вокруг нее – фибрин, эритроциты измененной формы 
с гемолизом
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В терминальном отделе ворсинчатого дере-
ва преобладали промежуточные и  терминальные 
ворсинки мелкого калибра при резком возраста-
нии количества фибриноидно измененных вор-
син и  фибрина в  межворсинчатом пространстве. 
Синцитиоцитотрофобласт на большом протя-
жении был десквамирован, резко увеличивалось 
число ядер с  кариопикнозом и  кариорексисом. 
В строме возрастало число участков с коллагеном, 
капилляры в основном были ишемичными, наблю-
дались участки с некрозом ворсинчатого дерева.

Число нормоцитов уменьшилось до 49% 
(в контрольной группе – 85%, р < 0,01). Среди кле-
ток крови преобладали микроциты диаметром 
5,5 ± 0,5  нм и  толщиной 1,95 ± 0,4  нм. Часть эри-
троцитов были соединены между собой и с эндо-
телиоцитами цитоплазматическими мостиками, 
а также нитями фибрина. Эритроцитов в ворсин-
чатом дереве было несколько меньше, чем в меж-
ворсинчатом пространстве.

В сосудах пациенток с  ДТЗ были выявлены 
следующие особенности. При гипертиреозе фор-
ма сосудов была преимущественно изменена за 
счет увеличения их размеров. У  части плацент 
наблюдалось полнокровие, эндотелиоциты были 
уплощены, складчатость нарушена. В  просвете 
сосудов, чаще по люминарному краю, определя-
лись стаз и сладж эритроцитов. Строение и фор-
ма эритроцитов часто были нарушены, выявлен 
их диапедез через стенку сосуда (рис. 7). В  про-
свете сосудов, особенно в венозном отделе, были 
выявлены тромбы, в эндотелии – незначительные 
очаги деструкции. Кроме того, в  просвете сосу-
дов определялся фибрин в виде отдельных нитей 
и пластов, что в большей степени было свойствен-
но для гипертиреоза (см. рис. 5). Внутренний мы-
шечный слой состоял из поперечных или спи-
ралевидных мышечных пучков. Протяженность 

сосудов на гистограммах составляла 1,8 ± 0,4 мкм. 
Эритроциты чаще имели сферическую форму, 
причем часть из них (10–12%) – нарушенную.

Заключение
В большинстве случаев течение беременности 
при ДТЗ осложняется угрозой прерывания бере-
менности, фетоплацентарной недостаточностью, 
преэклампсией, младенческой заболеваемостью, 
а роды – аномалиями родовой деятельности. При 
наступлении беременности на фоне декомпен-
сации ДТЗ типично развитие первичной пла-
центарной недостаточности, морфологически 
выражающейся в глубоких метаболических изме-
нениях (фиброз стромы, незрелость ворсинчато-
го дерева, нарушение кровообращения, ишемия). 
Морфологические и функциональные нарушения 
плаценты коррелируют с  продолжительностью 
компенсации ДТЗ и обусловливают высокую ча-
стоту задержки внутриутробного развития. 
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артерии матки: А – растровая электронная микроскопия, × 2000: краевое стояние 
эритроцитов и диапедез; Б – лаборатория атомно-силовой микроскопии, двухмерная 
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Clinical and morphological 
characterization of fetoplacental 
complex in pregnant patients with 
diffuse toxic goiter

Petrukhin V.A. • Logutova L.S. • Shidlovskaya N.V. • Pavlova T.V. • 
Malyutina E.S. • Burumkulova F.F.

Background: The course of pregnancy and delivery 
in patients with diffuse toxic goiter (DTG) is often 
complicated by pre-eclampsia, fetoplacental insuf-
ficiency, placental abruption and associated with 
higher maternal and perinatal mortality.

Aim: To study particulars of fetoplacental complex 
functioning in DTG.

Materials and methods: We assessed pregnant pa-
tients with DTG (n = 92) and their newborns (n = 94). 
By the time of delivery, 86 of patients were clinically 
and biochemically euthyroid. Functions of fetopla-
cental complex (by levels of placental lactogen, 
α-fetoprotein, estriol, progesterone and cortisol) 
were assessed by radioimmune and immunoen-
zyme assays. Fetometrical parameters of fetuses 
were studied by ultrasound method. Complex as-
sessment of placentas was done by light and elec-
tronic microscopy. 

Results: Eighty seven (94,6%) patients with DTG had 
combined complications of pregnancy. The most 
frequent were: the threat of termination of pregnan-
cy, in 68 (73.9%) of cases, low placenta placement, 
in 23 (25%), anemia, in 56 (60.9%), pre-eclampsia, in 
56  (60.9%). In 59 of patients (64.1%), fetoplacental 
insufficiency was diagnosed, with predominance of 
strain or exhaustion reactions. Critical status of feto-
placental complex was found in pregnant patients 
with uncontrolled DTG and duration of control of 
less than 20 weeks, as well as in pregnant patients 
with DTG relapses. The values of main hormones 
(placental lactogen, α-fetoprotein and progester-
one) were below 10th percentile.

According to the results of the ultrasound assess-
ments, fetuses from mothers with DTG during 

gestation demonstrated decrease of the majority 
or percentile parameters, such as biparietal cranial 
size, fetal femoral length, abdomen diameter, that 
was especially prominent in the groups with relaps-
ing DTG.

Eighty eight of 94  newborns (93.6%) were born 
full-term. In total, every third baby (29.3%) had 
some degree of intrauterine developmental delay 
at birth. Among the cases with controlled DTG in 
mothers, there were 21.2% of such babies, where-
as among those with DTG relapses, 40%. There was 
an association between the length of DTG control 
during pregnancy and mass and body parameters 
of newborns: the shorter was duration of DTG con-
trol during gestation, the higher was the risk of low 
birth weight fetuses (р < 0.05).

Histological assessment of placentas from DTG 
patients showed changes of endothelial micro-
landscape with sprouting of cell plasmolemma, 
blood cell adhesion and fibrin deposition. In 86% of 
placentas there were stasis, sludge formation and 
thrombosis in cord vessels.

Conclusion: Pregnancy starting during uncon-
trolled DTG is typically associated with primary 
placental insufficiency that is morphologically 
characterized by profound metabolic abnormalities 
(stromal fibrosis, immaturity of the villous tree, blood 
flow abnormalities and ischemia). Morphological 
and functional placental abnormalities correlated 
with duration of uncontrolled DTG and lead to high 
rate of intrauterine developmental delay. 

Key words: diffuse toxic goiter, hyperthyreosis, 
pregnancy.
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Тестирование осциллометрического 
и аускультативного режимов 
работы монитора МЭКГ-ДП-НС-01 
на беременных по протоколам ESH, 
BHS и AAMI

Федорова С.И. • Кулаков Н.В. • Пронина В.П. • Мравян С.Р.

Актуальность. Артериальная гипертония у  бе-
ременных служит основной причиной летальных 
исходов и перинатальной смертности. Для про-
ведения у  беременных суточного мониториро-
вания артериального давления (АД), основного 
метода диагностики артериальной гипертонии, 
согласно российским рекомендациям могут 
быть использованы только аппараты, прошед-
шие испытания по международным протоколам.

Цель  – провести тестирование суточного мо-
нитора МЭКГ-ДП-НС-01, измеряющего АД на 
предплечье осциллометрическим и  аускульта-
тивным методами в составе комплексов «Союз» 
и «СМАД», производимых ООО «ДМС Передовые 
Технологии», на  беременных в  соответствии 
с  методиками международного протокола ESH 
2010 (ESH-IP2), протоколов BHS 1993 и AAMI.

Материал и методы. Набрана группа из 39 бе-
ременных с различными сроками гестации (от 9 
до  40 недель, средний срок 29,2 ± 9,9 недели) 
в  возрасте от  25 до  43 лет (средний возраст 
31,9 ± 4,3 года). У каждой обследованной прове-
дены экспертные и  приборные измерения АД 
в  соответствии с  требованиями вышеперечис-
ленных протоколов.

Результаты. Тестируемый прибор прошел ва-
лидацию точности измерения АД у беременных 

по протоколам BHS, ESH-IP2 и  AAMI в  обоих 
режимах работы, причем по протоколу BHS 
его точность соответствует категории A/A. 
Соответствие точности категории A/A сохраня-
ется при раздельном анализе данных для низко-
го, среднего и высокого АД.

Заключение. Согласно протоколам BHS, ESH-IP2 
и  AAMI, прибор МЭКГ-ДП-НС-01 в  составе ком-
плексов «Союз» и  «СМАД», производимых ООО 
«ДМС Передовые Технологии», может быть реко-
мендован для проведения суточного монитори-
рования АД у беременных как в осциллометри-
ческом, так и в аускультативном режиме работы. 
В соответствии с подписанной производителем 
декларацией эквивалентности приборов для 
измерения АД МДП-НС-02с «Восход» и МЭКГ-ДП-
НС-01 и критериями эквивалентности приборов 
для измерения АД результаты испытаний и  вы-
шеперечисленные выводы могут быть распро-
странены на монитор МДП-НС-02с «Восход» про-
изводства ООО «ДМС Передовые Технологии».

Ключевые слова: суточное мониторирование 
артериального давления, точность измерения 
артериального давления, беременные, меж-
дународный протокол ESH 2010, протокол BHS 
1993, стандарт AAMI.
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Введение
Артериальная гипертония диагностируется 
у  7–30%  беременных и  служит основной причи-
ной летальных исходов, перинатальной смерт-
ности, значительно ухудшает прогноз у  матери 
и у детей [1]. Среднесуточное измерение артери-
ального давления (АД) имеет преимущество пе-
ред разовыми измерениями, так как оно позво-
ляет предсказать появление протеинурии, риск 
преждевременных родов, массу тела новорожден-
ного и в целом исходы беременности.

Согласно российским рекомендациям для 
проведения суточного мониторирования АД 
у  беременных могут быть использованы только 
аппараты, прошедшие испытания по междуна-
родным протоколам для подтверждения точно-
сти измерения АД [1].

К основным международным протоко-
лам для валидации приборов, измеряющих 
АД, относятся Международный протокол 
Европейского общества по проблеме гиперто-
нии (European Society of Hypertension  – ESH), 
принятый в  2010  г. [2], протокол Британского 
общества изучения гипертонии (British 
Hypertension Society  – BHS) от 1993  г. [3] 
и  стандарт Ассоциации содействия разви-
тию медицинской техники (Association for 
the Advancement of Medical Instrumentation  – 
AAMI) [4]. Протоколы выделяют беременных 
в  специальную группу, поскольку изменения, 
которые претерпевает гемодинамика при бе-
ременности, могут существенно отражаться на 
точности измерения АД (особенно осцилломе-
трическим методом). При этом тестирование 
прибора на специальных группах может прово-
диться после того, как прибор пройдет испыта-
ния на основной взрослой популяции с классом 
точности не хуже B/B по протоколу BHS.

Нами проведено тестирование на беременных 
по вышеперечисленным протоколам прибора 
МЭКГ-ДП-НС-01, измеряющего АД на плече ос-
циллометрическим и аускультативным методами 
в составе комплекса суточного мониторирования 
электрокардиограмм и  АД «Союз» и  комплекса 
«СМАД», производимых ООО «ДМС Передовые 
Технологии» (г. Москва, Россия). Прибор может 
проходить валидацию на специальной груп-
пе, поскольку ранее он прошел испытания по 
вышеперечисленным протоколам на основной 
взрослой популяции [5], причем по итогам этих 
испытаний точность измерения АД по протоколу 
BHS 1993 соответствует категории A/A как в  ос-
циллометрическом, так и  в  аускультативном ре-
жиме работы.

Материал и методы
Испытания проводились на базе ГБУЗ МО 
МОНИИАГ (г.  Москва, Россия). Для испытаний 
была набрана группа из 39  беременных с  раз-
личными сроками гестации (от  9 до  40  недель, 
средний срок 29,2 ± 9,9  недели) в  возрасте от  25 
до 43 лет (средний возраст 31,9 ± 4,3 года).

Из набранной группы была выбрана подгруп-
па из 30 человек, удовлетворяющая требованиям, 
предъявляемым протоколом BHS 1993  (Часть  II: 
Процедура испытаний на специальных группах 
и в специальных обстоятельствах) к выборке, ис-
пользуемой для валидации приборов для измере-
ния АД при тестировании на специальной группе 
«беременные». Подгруппа состоит из 2  женщин, 
находящихся на первом триместре беременно-
сти, 12  женщин  – на втором и  16  – на третьем. 
Поскольку зачастую беременность сопровожда-
ется отеками мягких тканей, протокол BHS 1993 
требует, чтобы в  группе для тестирования было 
не менее 8  пациенток с  обхватом плеча более 
35  см. В  выбранной подгруппе таких пациенток 
оказалось 13. Распределение по уровню АД об-
следованных из данной подгруппы представлено 
в табл. 1.

Таким образом, были выполнены все требо-
вания, предъявляемые протоколами BHS 1993 
и AAMI к группе, на которой должна проводить-
ся валидация приборов для измерения АД при 
тестировании у  беременных. Была также сфор-
мирована подгруппа из 33 пациенток, удовлетво-
ряющая требованиям Международного протоко-
ла ESH 2010.

Испытания проводились двумя экспертами, 
которые изучили протоколы ESH-IP2, BHS  1993 
и  AAMI. Эксперты были обучены по методике, 
рекомендованной BHS [6].

Таблица 1. Распределение по уровням АД обследованных из подгруппы, используемой 
для тестирования по протоколу BHS 1993

АД, мм рт. ст. Количество обследованных, n (%)

САД < 100
100–115
116–130
131–145
146–160
> 160

2 (6,7)
5 (16,7)
7 (23,3)
7 (23,3)
5 (16,7)
4 (13,3)

ДАД < 70
70–80
81–90
91–105
> 105

3 (10)
11 (36,7)
7 (23,3)
5 (16,7)
4 (13,3)

АД – артериальное давление, САД – систолическое артериальное давление, ДАД – диастоличе-
ское артериальное давление
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Время релаксации перед началом измерений 
составляло 10–15 минут. Затем в положении сидя 
9 раз измерялось АД на одной руке с интервалом 
30–60 секунд. Измерения с порядковыми номера-
ми 1, 3, 5, 7, 9 проводились экспертами при помо-
щи ртутных тонометров, а измерения с номерами 
2, 4, 6, 8 – тестируемым прибором. Первые два из-
мерения используются для определения диапазо-
на АД, к которому относится пациент, и в анализ 
точности не включаются.

Результаты и обсуждение
Оценка точности измерения АД по протоколу ESH-IP2
Для анализа используются 99 измерений (33 па-
циентки по 3  измерения). В  части 1  протокола 
требуется, чтобы выполнялись хотя бы два из 
следующих трех условий: 1) в  73  измерениях из 
99 различие между измерением прибора и сред-
ним экспертным значением ≤ 5 мм рт. ст.; 2) в 87 
из 99 ≤ 10 мм рт. ст.; 3) в 96 из 99 ≤ 15 мм рт. ст. При 
этом также должны одновременно выполняться 
все три следующих условия: 1) в 65 измерениях из 
99 различие между измерением прибора и сред-
ним экспертным значением ≤ 5 мм рт. ст.; 2) в 81 

из 99 ≤ 10 мм рт. ст.; 3) в 93 из 99 ≤ 15 мм рт. ст. 
В части 2 протокола требуется, чтобы как мини-
мум у  24  обследованных из 33  различие между 
измерением прибора и средним экспертным зна-
чением было ≤ 5 мм рт. ст. хотя бы в двух измере-
ниях из трех и чтобы число обследованных, у ко-
торых во всех трех измерениях различие между 
измерением прибора и средним экспертным зна-
чением оказалось выше 5 мм рт. ст., не превыша-
ло трех.

Таблица 2. Анализ точности по протоколу ESH-IP2 (осциллометрический метод)

1-я часть Количество измерений Оценка 1 Различия, мм рт. ст.

≤ 5 мм рт. ст. ≤ 10 мм рт. ст. ≤ 15 мм рт. ст. Среднее СКО

САД
ДАД

83
90

96
99

98
99

Прошел
Прошел

-1,6
0,3

4,3
3,5

2-я часть 2 из 3 измерений ≤ 5 мм рт. ст. 0 из 3 измерений ≤ 5 мм рт. ст. Оценка 2 Оценка 3

САД
ДАД

28 обследованных
32 обследованные

1 обследованная
0 обследованных

Прошел
Прошел

Прошел
Прошел

САД – систолическое артериальное давление, ДАД – диастолическое артериальное давление, СКО – среднеквадратическое отклонение

Форма представления результатов валидации соответствует рекомендованной протоколом ESH-IP2 [2]

Таблица 3. Анализ точности по ESH-IP2 (аускультативный метод) 

1-я часть Количество измерений Оценка 1 Различия, мм рт. ст.

≤ 5 мм рт. ст. ≤ 10 мм рт. ст. ≤ 15 мм рт. ст. Среднее СКО

САД
ДАД

89
79

97
97

99
99

Прошел
Прошел

-1,0
-2,0

3,4
4,1

2-я часть 2 из 3 измерений ≤ 5 мм рт. ст. 0 из 3 измерений ≤ 5 мм рт. ст. Оценка 2 Оценка 3

САД
ДАД

31 обследованная
28 обследованных

0 обследованных
2 обследованные

Прошел
Прошел

Прошел
Прошел

САД – систолическое артериальное давление, ДАД – диастолическое артериальное давление, СКО – среднеквадратическое отклонение

Таблица 4. Критерии точности BHS. Классы и процент различий приборного и экспертного 
АД по протоколу BHS 1993

Класс Модуль разности между экспертом и тестируемым прибором, %

≤ 5 мм рт. ст. ≤ 10 мм рт. ст. ≤ 15 мм рт. ст.

A 60 85 95

B 50 75 90

C 40 60 85

D Хуже, чем C
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Результаты валидации, представленные на 
рис.  1 и  в  табл.  2, 3 в  форме, рекомендованной 
протоколом ESH-IP2, позволяют заключить, что 
тестируемый прибор как в осциллометрическом, 
так и  в  аускультативном режиме работы полно-
стью прошел тестирование на группе беремен-
ных по протоколу ESH-IP2.

Оценка точности измерения АД по протоколам 
BHS 1993 и AAMI
Для анализа используются 90 измерений (30 па-
циенток по 3 измерения). Прибор удовлетворяет 
критериям стандарта AAMI, если среднее значе-
ние отличий измерений прибора от экспертных 
значений ≤ 5  мм рт. ст., а  среднеквадратическое 
отклонение ≤ 8  мм рт. ст. По протоколу BHS те-
стируемому прибору присваивается класс точно-
сти (A, B, C или D). Класс определяется процен-
тами отличий измерений прибора от измерений 
экспертов, лежащих в пределах 5, 10 и 15 мм рт. ст. 
(табл. 4).

Согласно протоколу BHS, анализ точности 
проводится отдельно для каждого эксперта, за-
тем для систолического и  диастолического АД 
по отдельности выбирается «лучший» эксперт  – 
эксперт, сравнение с которым дало более высокие 
оценки. По значениям «лучшего» эксперта стро-
ятся графики (рис. 2) и  получаются конечные 
оценки (табл. 5 и 6). Форма представления резуль-
татов в  табл.  5 и  6 соответствует рекомендован-
ной протоколом BHS [3].

Полученные результаты валидации (см. 
табл. 5, 6 и рис. 2) позволяют заключить, что точ-
ность тестируемого прибора соответствует кате-
гории А/А как в осциллометрическом, так и в ау-
скультативном режиме работы.

Заключение
Представленные результаты испытаний, про-
веденных на базе ГБУЗ МО МОНИИАГ, позво-
ляют заключить, что прибор МЭКГ-ДП-НС-01, 
измеряющий АД на плече осциллометриче-
ским и  аускультативным методами в  составе 
комплекса суточного мониторирования элек-
трокардиограмм и  АД «Союз» и  комплекса 
«СМАД», производимых ООО «ДМС Передовые 
Технологии», полностью прошел тестирова-
ние на  беременных по протоколам ESH-IP2, 
BHS  1993 и  AAMI и  может быть рекомендован 
для использования в медицинских учреждени-
ях. По протоколу BHS  1993 точность испытуе-
мого прибора соответствует категории A/A как 
в  осциллометрическом, так и  в  аускультатив-
ном режиме работы.

Рис. 1. График различий между измерениями прибором и средними экспертными 
значениями в группе из 33 человек (n = 99): А – систолическое артериальное давление 
(САД), осциллометрический метод; Б – диастолическое артериальное давление (ДАД), 
осциллометрический метод; В – САД, аускультативный метод; Г – ДАД, аускультативный 
метод. Совпавшие точки обозначены более крупными символами; реперные линии – 
различия в 0, ± 5, ± 10 и ± 15 мм рт. ст. и границы диапазонов АД
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Рис. 2. График различий между измерениями прибора и «лучшего» эксперта в группе из 
30 человек (n = 99): А – систолическое артериальное давление (САД), осциллометрический 
метод; Б – диастолическое артериальное давление (ДАД), осциллометрический метод; 
В – САД, аускультативный метод; Г – ДАД, аускультативный метод. Совпавшие точки 
обозначены более крупными символами; реперные линии – различия в 0, ± 5, ± 10 
и ± 15 мм рт. ст.
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Согласно подписанной производителем деклара-
ции эквивалентности приборов для измерения АД 
МДП-НС-02с «Восход» и  МЭКГ-ДП-НС-01 и  кри-
териям эквивалентности приборов для измерения 

АД [7], результаты испытаний и вышеперечислен-
ные выводы могут быть распространены на суточ-
ный монитор АД МДП-НС-02с «Восход» производ-
ства ООО «ДМС Передовые Технологии». 

Таблица 5. Анализ точности измерения АД осциллометрическим методом по протоколу BHS; диапазон АД: систолическое АД 82–189 мм рт. ст., диастолическое 
АД 52–122 мм рт. ст.; n = 90 измерений

Показатель Класс Различия, % АД, мм рт. ст. Различия, мм рт. ст. AAMI критерии

≤ 5 мм рт. ст. ≤ 10 мм рт. ст. ≤ 15 мм рт. ст.

Эксперт 1

САД
ДАД

A
A

85,6
92,2

97,8
100

98,9
100

127,9 ± 22,3
81,3 ± 15,5

-1,1 ± 4,3
0 ± 3,4

Прошел
Прошел

Эксперт 2

САД
ДАД

A
A

83,3
90

97,8
100

98,9
100

127,9 ± 22,1
81,1 ± 15,5

-0,9 ± 4,8
0,4 ± 3,5

Прошел
Прошел

Итоговые оценки

САД
ДАД

A
A

85,6
92,2

97,8
100

98,9
100

127,9 ± 22,3
81,3 ± 15,5

-1,1 ± 4,3
0 ± 3,4

Прошел
Прошел

Различия между экспертами

САД
ДАД

A
A

100
99,2

100
100

100
100

0 ± 2,4
-0,4 ± 2,2

АД – артериальное давление, САД   – систолическое АД, ДАД – диастолическое АД

Форма представления результатов валидации соответствует рекомендованной протоколом BHS 1993 [3]

Таблица 6. Анализ точности измерения АД аускультативным методом по протоколу BHS; диапазон АД: систолическое АД 83–186 мм рт. ст., диастолическое АД 
49–120 мм рт. ст.; n = 90 измерений

Показатель Класс Различия, % АД, мм рт. ст. Различия, мм рт. ст. AAMI критерии

≤ 5 мм рт. ст. ≤ 10 мм рт. ст. ≤ 15 мм рт. ст.

Эксперт 1

САД
ДАД

A
A

90
83,3

98,9
97,8

100
100

135,2 ± 34,4
80,9 ± 19,3

-0,7 ± 3,5
-1,7 ± 4

Прошел
Прошел

Эксперт 2

САД
ДАД

A
A

90
84,4

97,8
96,7

100
100

135,1 ± 34,4
81,3 ± 19,2

-0,6 ± 3,8
-2,2 ± 4,3

Прошел
Прошел

Итоговые оценки

САД
ДАД

A
A

90
83,3

98,9
97,8

100
100

135,2 ± 34,4
80,9 ± 19,3

-0,7 ± 3,5
-1,7 ± 4

Прошел
Прошел

Различия между экспертами

САД
ДАД

A
A

100
99,2

100
100

100
100

0 ± 2,4
-0,4 ± 2,2

АД – артериальное давление, САД – систолическое АД, ДАД – диастолическое АД

Форма представления результатов валидации соответствует рекомендованной протоколом BHS 1993 [3]
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Validation of the MECG-DP-NS-01 monitor in 
oscillometry and auscultation modes in pregnancy, 
according to ESH IP-2, BHS and AAMI protocols

Fedorova S.I. • Kulakov N.V. • Pronina V.P. • Mravyan S.R.

Background: Arterial hypertension in pregnancy is 
a major cause of maternal death and perinatal mor-
tality. According to the Russian recommendations, 
only devices that have been evaluated according to 
international protocols may be used for ambulatory 
blood pressure monitoring in pregnancy.

Aim: Validation of the MECG-DP-NS-01 upper arm 
blood pressure monitor manufactured by the DMS 
Advanced Technologies Ltd., in oscillometry and 
auscultation modes for ambulatory blood pressure 
monitoring in pregnancy, according to the ESH 
International Protocol revision 2010 (ESH-IP2), the 
BHS protocol revision 1993 and the AAMI standard.

Materials and methods: A group of 39 preg-
nant women at various gestation time (from 9 to 
40  weeks, 29.2 ± 9.9 weeks) aged 25 to 43 years 
(31.9 ± 4.3 years) was recruited for the validation 
study. Expert and device blood pressure measure-
ments were taken for each patient according to the 
international protocols.

Results: The MECG-DP-NS-01 upper arm blood 
pressure monitor produced by the DMS Advanced 
Technologies Ltd. for ambulatory blood pressure 
monitoring was validated in oscillometry and 

auscultation modes in pregnancy, according to the 
BHS protocol revision 1993, the ESH-IP2 and the 
AAMI standard. The device met an A/A grading for 
the BHS protocol revision 1993 both in the oscil-
lometry and auscultation modes. The device main-
tained its A/A grading throughout the low-pressure, 
medium-pressure and high-pressure ranges.

Conclusion: The MECG-DP-NS-01 met all the re-
quirements and, fulfilling the standards of the 
protocols, is recommended for ambulatory blood 
pressure monitoring in pregnancy according to 
BHS protocol revision 1993, ESH-IP2 and AAMI 
standard. According to the Declaration of Blood 
Pressure Measuring Device Equivalence signed 
by the manufacturer, there are no differences that 
will affect blood pressure measuring accuracy be-
tween the MDP-NS-02s “Voshod” upper arm blood 
pressure monitor produced by the DMS Advanced 
Technologies Ltd. and the MECG-DP-NS-01, which 
passed the ESH-IP2, BHS and AAMI protocols.

Key words: ambulatory blood pressure monitoring, 
blood pressure measurement accuracy, pregnant, 
ESH-IP2, BHS protocol revision 1993, AAMI standard.

1  Moscow Regional Research and Clinical Institute 
(MONIKI); 61/2 Shchepkina ul., Moscow, 129110, 
Russian Federation

2  Moscow Regional Scientific Research Institute 
for Obstetrics and Gynecology; 22а Pokrovka ul., 
Moscow, 101000, Russian Federation

Fedorova Svetlana Ivanovna – PhD, Head of the 
Department of Functional Diagnostics1

 * 61/2 Shchepkina ul., Moscow, 129110,  
Russian Federation.  
Tel.: +7 (495) 681 55 71.  
E-mail: fsi120@yandex.ru

Kulakov Nikolay Viktorovich – Physician, Depart-
ment of Functional Diagnostics1

Pronina Viktoriya Petrovna – PhD, Senior Research 
Fellow, Department of Functional Diagnostics1

Mravyan Sergey Robertovich – MD, PhD, Professor, 
Head of the Therapeutic Group2

Альманах клинической медицины. 2015 Март; 37: 79–84

84



Причины формирования 
и методы профилактики 
несостоятельного рубца 
на матке после кесарева сечения
Щукина Н.А. • Благина Е.И. • Баринова И.В.

Возросший интерес исследователей к  пробле-
ме рубца на матке после кесарева сечения объ-
ясняется изменением акушерской стратегии 
в  сторону значительного увеличения частоты 
оперативного родоразрешения. Сегодня в мире 
каждая четвертая беременная родоразрешается 
путем кесарева сечения. Наличие рубца на матке 
нередко является «автоматическим» показанием 
к  выполнению повторной операции кесарева 
сечения, при проведении которой частота ос-
ложнений возрастает в  3–4  раза по сравнению 
с  естественными родами. Именно поэтому все 
бóльшую актуальность приобретают вопросы 

качества репарации шва на матке после кесаре-
ва сечения. В обзоре представлены данные лите-
ратуры, посвященные вопросам родоразреше-
ния пациенток после кесарева сечения. Анализ 
показал неоднозначность и  недостаточность 
сведений по проблеме формирования несосто-
ятельного рубца на матке после кесарева сече-
ния, что определяет необходимость проведения 
дальнейших исследований в этом направлении.

Ключевые слова: кесарево сечение, рубец на 
матке, несостоятельность рубца на матке, факто-
ры риска, репарация шва на матке.
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Сегодня в  мире наблюдается значитель-
ное увеличение частоты оперативного 
родоразрешения: путем кесарева сече-
ния (КС) родоразрешается каждая чет-

вертая беременная. В  России, по данным стати-
стики, также отмечается ежегодный рост частоты 
КС примерно на 1%: если в 1997 г. частота КС со-
ставила 10,1%, то в  2006  – 18,4%, а  в  2012  – уже 
23%. Даже в  Московском областном научно-ис-
следовательском институте акушерства и  гине-
кологии (МОНИИАГ), специалисты которого  – 
последовательные сторонники естественного 
родоразрешения, частота КС в  2013  г. составила 

23,8%  (для сравнения: в  Московской области  – 
23,5%). Такой высокий процент КС объясняется 
особенностями контингента беременных, госпи-
тализируемых в  МОНИИАГ из десятимилли-
онной Московской области,  – пациентки после 
экстракорпорального оплодотворения, с  рубцом 
на матке после КС и  миомэктомии, беременные 
с  тяжелыми экстрагенитальными заболевани-
ями, гестозами. За 5  лет (2009–2013  гг.) только 
в  МОНИИАГ и  клиниках Московской области 
проведено 80 450  операций КС  – фактически 
это население целого города. Увеличение часто-
ты оперативного родоразрешения создает новую 
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проблему – ведение беременности и родов у жен-
щин с рубцом на матке после КС. Наличие рубца на 
матке нередко служит «автоматическим» показа-
нием к выполнению повторного КС, наличие не-
состоятельного рубца – абсолютным. По данным 
В. И.  Краснопольского и  соавт., при проведении 
повторного КС вследствие наличия спаечного 
процесса и изменения топографо-анатомических 
взаимоотношений частота интра операционных 
осложнений возрастает в 3–4 раза по сравнению 
с  родами через естественные родовые пути [1]. 
И если частота послеродового эндометрита в по-
пуляции составляет 3–8%, то при патологических 
и оперативных родах она достигает 20%, то есть 
у  каждой пятой пациентки после операционный 
период протекает с  осложнениями [2, 3, 4]. При 
КС к  имеющимся при естественном родоразре-
шении факторам риска развития послеродовых 
осложнений всегда присоединяются дополни-
тельные, такие как травма матки (отек, ишемия, 
деструкция тканей в области шва), кровопотеря, 
наличие микрогематом, инородного шовного ма-
териала, рваной раны матки и  связанных с  ней 
осложнений (кровоизлияния как основа инфи-
цирования и  тромбоза при использовании ме-
тодики Гусакова), не говоря уже о  технических 
погрешностях, приводящих к  разрыву тканей 
нижнего сегмента (разрез, переходящий в  раз-
рыв, шеечное КС и т.д.), в результате чего после-
дующие процессы репарации протекают в  усло-
виях резкой ишемии тканей [5]. По этой причине 
в  настоящее время все бóльшую актуальность 
приобретают вопросы качества репарации шва 
на матке после КС, во многом определяющего 
благоприятное течение последующих беременно-
стей и родов [6].

Изучение данных литературы, посвященных 
вопросам родоразрешения пациенток после КС, 
показало значительную вариабельность сведе-
ний о причинах формирования несостоятельно-
го рубца на матке. Бесспорно, на заживление шва 
на матке после КС оказывает влияние большое 
число факторов, к  которым относятся наличие 
экстрагенитальных и  гинекологических заболе-
ваний (особенно хронических воспалительных 
заболеваний), течение беременности, продолжи-
тельность родов, техника выполнения КС, про-
должительность оперативного вмешательства, 
величина кровопотери и адекватность ее воспол-
нения, непосредственное течение послеопераци-
онного периода, а  также характер воспалитель-
ной реакции (минимальная или выраженная), 
который, в свою очередь, определяется многими 
факторами, в  том числе способом рассечения 

и восстановления стенки матки и видом шовного 
материала. Считается, что основными причина-
ми, приводящими к  развитию несостоятельно-
го рубца на матке, служат послеоперационные 
гнойно-септические осложнения в раннем после-
операционном периоде [7, 8, 9], прерывание бере-
менности или наличие любых внутриматочных 
вмешательств в течение первого года после КС [7, 
8, 10, 11].

Многими авторами внутриматочные вмеша-
тельства в  течение года после КС рассматрива-
ются как возможная причина возникновения ло-
кального эндометрита, а также непосредственной 
травматизации области послеоперационного шва 
и нарушения формирования рубца на матке [6, 7, 
8, 10, 11]. Бесспорно, основной этиологический 
фактор формирования неполноценного рубца на 
матке и генерализации инфекции – это послеро-
довой эндомиометрит [12]. Особенностями кли-
нической картины послеродового эндометрита 
являются:
• первично-хроническое течение или короткая 

острая фаза манифестации заболевания, ча-
сто скрывающегося за различными «масками» 
(лохио- и гематометра);

• дальнейшее стертое клиническое течение, 
обусловленное, как правило, применени-
ем массивной антибактериальной терапии 
(в  среднем два курса  – 4–5  антибиотиков) 
и различных методов местной санации матки: 
вакуум-аспирации, выскабливания полости 
матки, лаважа (у 75,5% родильниц);

• скрытая или поздняя (после выписки) мани-
фестация воспалительного процесса с волно-
образным течением заболевания (ремиссия – 
обострение);

• преобладание инфильтративных и  некроти-
ческих форм воспаления в отсутствие типич-
ных клинических и лабораторных признаков 
инфекции [13].
По данным гинекологической клиники 

МОНИИАГ, в  2001  г. в  структуре осложненных 
форм гнойного воспаления доминировали ос-
ложнения, обусловленные длительным ноше-
нием внутриматочного контрацептива (44%), 
а  послеродовые заболевания занимали второе 
место (16,9%) [14]. Факторами риска развития 
осложнений были: «воспалительный» акушер-
ский и  гинекологический анамнез (эндометрит 
после родов – 35,3%; мастит – 8,2%; раневая ин-
фекция – 23,5%; эндометрит после аборта – 18,2%; 
эрозия шейки матки – 23,6%; острый и хрониче-
ский сальпингоофорит  – 12,7 и  29,1%  соответ-
ственно); предшествующее бесплодие в анамнезе 
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(21,8%); ношение внутриматочного контрацепти-
ва, предшествующее настоящей беременности 
(4,1%); перенесенные или имеющиеся хрониче-
ские заболевания бронхолегочной системы (29%); 
предлежание плаценты в  разрез (38,6%); прове-
дение операции в  условиях резкого истончения 
нижнего сегмента (22,7%); наличие технических 
погрешностей в  ходе операции (использование 
методики Гусакова  – 72,7%; применение грубых 
ручных приемов выведения головки – 13,6%; ис-
пользование непрерывного шва для зашивания 
матки  – 38,6%; применение реактогенного ма-
териала  – 9%; проведение неадекватного гемос-
таза  – 9%); продолжительность операции более 
2 часов (4,5%); наличие патологической кровопо-
тери (9%). К 2011 г. в связи с устранением такого 
опасного метода контрацепции, как внутрима-
точный контрацептив, послеродовые осложне-
ния стали занимать первое место в структуре ос-
ложненных форм гнойного воспаления (35,5%), 
при этом в  прежнем соотношении (9:1) домини-
руют осложнения оперативных родов, что еще 
раз подчеркивает ценность родоразрешения че-
рез естественные родовые пути [14].

В качестве дополнительного метода диаг-
ностики несостоятельного шва (рубца на мат-
ке) применяется ультразвуковое исследование 
(УЗИ). Признаки воспалительного процесса 
в миометрии могут сочетаться с проявлением его 
анатомической несостоятельности в  виде фор-
мирования дефекта стенки со стороны полости 
матки – «ниши» неправильной треугольной фор-
мы с выраженным истончением в ее дистальной 
части. Такая эхографическая картина  – признак 
частичного расхождения шва на матке, которое 
практически невозможно выявить клинически 
[5]. Распространение ниши на ¾  толщины стен-
ки и  более свидетельствует о  полной несостоя-
тельности шва [5, 15]. Оценка факторов риска, 
проведение профилактики, своевременной диаг-
ностики и  эффективного системного лечения 
эндометрита необходимы для предупреждения 
развития несостоятельного рубца на матке после 
КС [16]. Объективная оценка состояния рубца 
с  использованием всех существующих в  насто-
ящее время методов исследования  – клиниче-
ских, инструментальных (УЗИ, гистероскопия, 
магнитно-резонансная томография), лаборатор-
ных  – позволяет судить об особенностях рубца 
на матке после КС еще до наступления повторной 
беременности, что имеет определяющее значение 
в прогнозе предстоящих родов после КС. Однако 
ни одна из методик не дает достоверной характе-
ристики рубца [17]. Основными ультразвуковыми 

критериями у больных с несостоятельными шва-
ми (рубцами на матке) после КС считаются де-
формация полости матки в области швов, нали-
чие локального втяжения, визуализация «ниши» 
в области послеоперационного рубца [16].

Временной интервал после КС имеет опре-
деляющее значение для формирования полно-
ценного рубца на матке [18]. В  среднем полное 
морфологическое формирование рубца на матке 
наблюдается через 8–12  месяцев после операции 
КС [7]. Однако в случаях, когда имеется наимень-
шая вероятность развития несостоятельности 
рубца, временной интервал может составлять от 2 
до  5  лет. Это объясняется тем, что до 2  лет пол-
ноценный рубец еще не успевает сформироваться, 
а  по прошествии 5  лет в  зоне рубца прогресси-
руют склеротические процессы, вследствие ко-
торых снижается его способность к  растяжению 
[19]. В  то же время имеются сведения о  том, что 
определяющим фактором формирования состо-
ятельного рубца является характер заживления 
раневой поверхности с  преимущественным об-
разованием мышечной или рубцовой ткани. Так, 
если заживление протекает по типу первичного 
(с  преимущественным образованием мышечной 
ткани), то такие дополнительные факторы риска, 
как локализация плаценты, промежуток времени, 
прошедший после КС, производство медицинских 
абортов после КС в конечном исходе (состоятель-
ный рубец на матке после КС) имеют принципи-
альное значение в выборе метода родоразрешения 
[6]. Способность миометрия к регенерации после 
миомэктомии, метропластики, перфорации мат-
ки и КС была описана еще в работах начала XX в. 
(J. Williams, 1917). А.С. Слепых на основании ги-
стохимических исследований отмечал сложность 
процесса заживления матки после операции КС 
[20]. В более поздних работах было показано, что 
при заживлении матки могут наблюдаться два 
типа регенерации: субституция, представляющая 
собой неполноценную регенерацию, и  реститу-
ция, при которой рубец клинически не выявля-
ется. Естественно, замещение дефекта миометрия 
не инертной соединительной, а  проявляющей 
сократительную активность гладкой мышечной 
тканью более адекватно [21, 22, 23].

Во многих работах большое значение прида-
ется виду шовного материала и способу зашива-
ния раны на матке как значимым факторам риска 
формирования несостоятельного рубца на матке 
[2, 7, 24, 25, 26, 27, 28, 29, 30, 31, 32]. По поводу оп-
тимальной методики зашивания раны на матке 
после КС единая точка зрения отсутствует. Одни 
авторы предпочитают двухрядный шов [25, 27], 
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другие – однорядный [26, 28, 32, 33]. Взгляды раз-
нятся и по вопросу прошивания эндометрия при 
наложении швов [4, 20, 26, 28]. Не существует еди-
ного мнения относительно того, какой шов следу-
ет накладывать на матку: непрерывный [2, 24, 28, 
34] или отдельные [20, 26, 34]. Техника зашивания 
разреза на матке может иметь решающее значение 
для формирования полноценного рубца, однако 
убедительных данных в отношении оптимально-
го метода зашивания разреза на матке в настоя-
щее время нет, отсутствуют и какие-либо общие 
национальные или международные указания на 
этот счет. Большинство рандомизированных ис-
следований, посвященных технике зашивания 
матки во время КС, оценивали ее на основании 
числа и характера послеоперационных осложне-
ний, не учитывая состоятельность рубца на матке 
на этапе прегравидарной подготовки перед по-
следующей беременностью [31].

В настоящее время используют три техники 
зашивания разреза на матке после КС: отдельные 
узловые швы, непрерывный шов, однорядный 
или двухрядный шов [35, 36]. По результатам ис-
следования, проведенного Y. Shakila и соавт., при 
двухрядном наложении швов на матку толщи-
на рубца была больше, чем при зашивании мат-
ки однорядным швом [37]. Однако П.В.  Буданов 
и соавт. считают, что при использовании техни-
ки многослойного зашивания в  полости матки 
на уровне шва создается препятствие, наруша-
ющее ее нормальную инволюцию [38]. По мне-
нию J.M.  Dodd, однорядный шов в  отличие от 
двухрядного уменьшает время оперативного 
вмешательства и кровопотерю [39]. В.А. Ананьев 
также считает, что для оптимизации восстано-
вительных процессов в рубце на матке наиболее 
эффективно восстановление целостности матки 
непрерывным однорядным слизисто-мышеч-
ным швом с  использованием синтетических 
рассасывающихся нитей с  последующей пери-
тонизацией за счет пузырно-маточной складки 
[24]. Аналогичного мнения придерживаются 
и  И.Ф.  Фаткуллин и  соавт. [7]. Согласно резуль-
татам проведенного ими комплексного иммуно-
гистохимического исследования тканей матки, 
полученных при пункционной биопсии, опти-
мальным видом зашивания матки при КС явля-
ется однорядный непрерывный викриловый шов. 
Существуют также данные о том, что использо-
вание однорядного шва может быть основным 
фактором, приводящим впоследствии к разрыву 
матки [29, 30, 40]. Р.И. Габидуллина и соавт. апро-
бировали модификацию однорядного непрерыв-
ного шва с дополнительной кооптацией верхних 

краев раны, которая заключается в  следующем: 
первый вкол иглы делают без захвата висцераль-
ной брюшины на 0,7 см латеральнее верхнего края 
раны, выкол – на том же уровне чуть ниже, отсту-
пив 0,7 см от края раны. По направлению сверху 
вниз делают вкол через всю толщу стенки матки, 
а выкол – с противоположного края раны по на-
правлению снизу вверх через всю толщу маточ-
ной стенки, отступив 0,7 см от края раны. Далее 
иглу перезаряжают в противоположном направ-
лении и, начиная со стороны выкола на том же 
уровне, производят вкол на расстоянии 0,1–0,2 см 
от края раны на глубину 0,1 см с подхватом по-
верхностной фасции. Выкол выполняют анало-
гично вколу с противоположного края раны с по-
следующим затягиванием лигатуры. Следующий 
порядок швов накладывают аналогично преды-
дущему с  длиной шага, равной 1,5  см. На окон-
чательном этапе наложения шва вкол и  выкол 
осуществляют, отступив 0,5 см от края раны че-
рез все слои, а нить фиксируют узлом. Таким об-
разом, по мнению авторов, при использовании 
однорядного непрерывного шва с  дополнитель-
ной кооптацией краев раны на матке создаются 
оптимальные условия кровоснабжения в области 
шва, что обусловливает благоприятное течение 
раннего послеоперационного периода и позволя-
ет улучшить исходы КС по сравнению с одноряд-
ным непрерывным и двухрядным швами, а также 
снизить процент гнойно-воспалительных ослож-
нений [41]. О.Г. Пекарев и соавт. для обеспечения 
формирования в  последующем полноценного 
рубца считают клинически обоснованным ис-
пользование однорядного непрерывного викри-
лового шва [42]. В  исследовании В.И.  Красно-
польского и соавт. при использовании отдельных 
слизисто-мышечных швов по Ельцову-Стрелкову 
частота несостоятельных рубцов составила 38,5% 
(35  из  91); при наложении отдельных мышеч-
но-мышечных швов и непрерывного шва на соб-
ственную фасцию матки  – 13,2%  (10  из 76); при 
зашивании разреза на матке одно- и  двухряд-
ными непрерывными швами – 95,4% (105 из 110); 
при зашивании матки непрерывным швом по 
Ревердену – 95% (19 из 20) [43].

Как подтверждено большим опытом 
МОНИИАГ, методом зашивания разреза на мат-
ке при КС, создающим оптимальные условия 
репарации тканей, является однорядный мы-
шечно-мышечный шов с  использованием тон-
ких рассасывающихся нитей с  дополнительной 
герметизацией за счет наложения непрерывно-
го шва на собственную фасцию матки. По дан-
ным Л.С.  Логутовой, вышеописанная методика 
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служит профилактикой генерализованной ин-
фекции, а  также способствует снижению числа 
случаев развития эндометрита в  послеопераци-
онном периоде в 2 раза [26].

В отдаленные сроки после КС в отсутствие ос-
ложнений в послеоперационном периоде структу-
ра рубца матки не зависит от используемого шов-
ного материала. Так, при применении различных 
швов (однорядного или двухрядного) не получено 
статистически значимых различий в размере кро-
веносных и лимфатических сосудов и цитограм-
ме тканевых лейкоцитов в рубце и пограничных 
тканях. Недавно Е.Ю. Глухов и соавт. апробирова-
ли новую технологию интраоперационной арго-
ноплазменной коагуляции швов на матке при КС, 
получив при этом впечатляющие результаты [44]. 
Оказалось, что аргоноплазменная коагуляция 
благоприятно влияет на течение послеоперацион-
ного периода благодаря уменьшению интраопе-
рационной кровопотери за счет более надежного 
гемостаза, уменьшения объема раневого экссу-
дата и  предотвращения отека тканей, травмиру-
ющихся при хирургическом доступе. Более того, 
применение аргоноплазменной коагуляции при 
КС способствует более быстрой нормализации 
микроциркуляции, уменьшению болевого син-
дрома, лучшей репарации тканей, формированию 
состоятельного рубца на матке, а  также снижает 
количество тяжелых форм послеродовых инфек-
ционных осложнений после КС, что в  конечном 
итоге должно позволить увеличить число после-
дующих родов через естественные родовые пути.

Определенное влияние на характер заживле-
ния раны на матке может оказывать длительность 
выполнения КС, а  также условия проведения 
операции (в плановом или экстренном поряд-
ке). Согласно результатам анализа значительного 
клинико-статистического материала, наиболее 
благоприятный исход для плода наблюдается при 
плановом абдоминальном родоразрешении во 
время беременности или с  началом регулярной 
родовой деятельности [17]. В  работе N.  Jastrow 
и  соавт. выявлена связь между временем вы-
полнения КС и  толщиной нижнего маточного 
сегмента при последующих беременностях: при 
абдоминальном родоразрешении во время бере-
менности толщина нижнего маточного сегмента, 
по данным УЗИ, составила 2,4 мм (межквартиль-
ный размах от 2 до 3,2 мм), в то время как в случае 
выполнения операции в  активную фазу родов  – 
3,1 мм (межквартильный размах от 2,5 до 3,9 мм), 
что более благоприятно [45].

В качестве факторов, способствующих фор-
мированию несостоятельного рубца на матке, 

могут рассматриваться не только инфекционные 
осложнения, технические аспекты выполнения 
КС и временной интервал между родами, но и ин-
дивидуальные, генетически обусловленные осо-
бенности течения раневого процесса. В  насто-
ящее время недостаточно изучена специфика 
репаративных процессов после КС у  пациенток 
с  дисплазией соединительной ткани (ДСТ). Под 
этим термином понимают группу генетически 
гетерогенных и  клинически полиморфных пато-
логических состояний, характеризующихся на-
рушением формирования соединительной тка-
ни с  уменьшением содержания отдельных видов 
коллагена, что снижает механическую прочность 
ткани и может приводить к нарушению процессов 
репарации [46]. В отечественной литературе име-
ются отдельные исследования морфологических 
особенностей нео ангиогенеза в  рубцовой ткани 
матки у пациенток с недифференцированной ДСТ, 
где помимо выявления высокой частоты несосто-
ятельного рубца на матке была установлена высо-
кая степень корреляции между формированием 
несостоятельного рубца на матке и такими клини-
ческими проявлениями ДСТ, как миопия высокой 
степени и  пролапс митрального клапана [47, 48]. 
Несостоятельный рубец у пациенток с ДСТ харак-
теризуется относительно сниженным уровнем ан-
гиогенеза, что может приводить к дезорганизации 
соединительной ткани, обусловленной локальной 
ишемией [47, 48]. Показано, что полиморфизмы 
генов ESR1 при ДСТ играют роль в  дезорганиза-
ции рубцовой ткани либо напрямую, управляя 
процессами ремоделирования соединительной 
ткани, либо через регуляцию процессов воспале-
ния и репарации. Носительство гаплотипа CA по 
полиморфизмам ESR1 -397 T > C (Pvull) и -351 G > A 
(Xbal) является фактором риска формирования 
неполноценного рубца, а  высокая частота встре-
чаемости этого фактора в  популяции обусловли-
вает целесообразность проведения генетическо-
го скрининга среди женщин с  рубцом на матке 
для определения тактики родоразрешения [49]. 
Выявлена связь между аллельными вариантами 
гена IL-10 и формированием неполноценного руб-
ца матки после КС [50]. Течение репаративных про-
цессов в миометрии при недифференцированной 
ДСТ характеризуется преобладанием механизмов 
субституции, приводящих к  формированию не-
полноценного рубца матки, морфологическими 
критериями которого являются увеличение доли 
фиброзной ткани (более 10%) и  признаки дезор-
ганизации соединительной ткани. Возможным 
молекулярным фактором формирования непол-
ноценного рубца матки является полиморфизм 
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Causes of inefficient uterine scarring 
after caesarean section and methods  
of its prevention

Shchukina N.A. • Blagina E.I. • Barinova I.V.

Increased interest of investigators to the problem 
of post-caesarean uterine scar is to be explained 
by changes of obstetric strategies towards signifi-
cant rise of surgical delivery rates. At present, every 
fourth pregnant woman in the world delivers by 
caesarean section. Presence of a uterine scar is of-
ten seen as an “automatic” indication to repeat cae-
sarean section, which is associated with 3 to 4-fold 
higher rate of complications compared to natural 
deliveries. It is because of this fact that the problem 

of quality of reparation of post-caesarean uterine 
scars is becoming more and more of importance. 
The review presents data from literature on issues 
of delivery after a caesarean section. The analysis 
has shown ambiguity and deficiency of evidence on 
inefficient uterine scarring after caesarean section 
that necessitates further research in this field.

Key words: caesarean section, uterine scar, ineffi-
cient uterine scar, risk factors, uterine scar repara-
tion.
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Ультразвуковая диагностика 
ретроцервикального 
эндометриоза
Барто Р.А. • Чечнева М.А.

Актуальность. Одной из важнейших проблем 
современной гинекологии является эндометри-
оз в связи с неуклонным ростом заболеваемости, 
поражением женщин молодого возраста, высо-
кой частотой бесплодия и трудностями диагнос-
тики и лечения. Верификация диагноза при рас-
пространенном эндометриозе все еще остается 
прерогативой научных центров и крупных феде-
ральных лечебных учреждений.

Цель  – улучшение ультразвуковой диагностики 
и  формирование алгоритма обследования при 
ретроцервикальном эндометриозе.

Материал и методы. Обследованы 72 женщины, 
которым выполнялась лапароскопия по поводу 
гинекологической патологии или бесплодия. На 
основании интраоперационных данных и  мор-
фологических исследований были сформирова-
ны 2 группы: в  1-ю (контрольную, n = 26) вошли 
пациентки репродуктивного возраста, поступив-
шие на плановое оперативное лечение по пово-
ду гинекологической патологии; во 2-ю (основ-
ную, n = 46) – пациентки с различными формами 
эндометриоза. Пациентки 2-й группы составили 
3 подгруппы: 2а (n = 17) – с поверхностными фор-
мами наружного генитального эндометриоза; 
2б (n = 18)  – с  эндометриоидными кистами; 2в 
(n = 11)  – с  глубоким инфильтративным эндоме-
триозом.

Результаты. Для пациенток с  поверхностным 
наружным генитальным эндометриозом было 
характерно наличие положительного симпто-
ма складчатости (замороженности) задней по-
верхности матки и  стенок прилежащих к  ней 
кишок. При поражении эндометриозом задней 

поверхности шейки матки совпадение ультра-
звукового диагноза с  хирургическим составило 
100%, при вовлечении крестцово-маточных свя-
зок – 3%. В группе больных с эндометриоидными 
кистами оказалось, что в  большинстве случаев 
эти кисты имеют характерные эхографические 
признаки. Совпадение ультразвукового и  мор-
фологического диагноза отмечено в  98% слу-
чаев. При глубоком инфильтративном эндоме-
триозе в большинстве случаев обнаруживалось 
поражение крестцово-маточных связок (72%) 
и  параметрия (81%). Определялся положитель-
ный симптом складчатости и симптом головного 
убора индейца.

Для ретроцервикального эндометриоза было ха-
рактерно поражение смежных органов: прямой 
кишки и ректо-сигмоидного отдела толстой киш-
ки, стенок влагалища и  влагалищно-прямоки-
шечной перегородки, параметрия, вовлечение 
в спаечный процесс мочеточника с его обструк-
цией и  пиелоэктазией на стороне поражения. 
Несоответствие эхографического и  хирургиче-
ского диагнозов констатировано у  4% женщин. 
Ложноположительный результат отмечен в  2% 
наблюдений.

На основании проведенного исследования 
предложен оригинальный алгоритм ультразву-
ковой диагностики при эндометриозе.

Заключение. Доказана высокая информатив-
ность ультразвукового исследования при ретро-
цервикальном эндометриозе.

Ключевые слова: диагностика ретроцервикаль-
ного эндометриоза, алгоритмы диагностики ре-
троцервикального эндометриоза.
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На втором Европейском конгрессе по 
эндометриозу в  2013  г. ведущие евро-
пейские ученые признали эндометри-
оз болезнью XXI века. В  структуре 

гинекологической заболеваемости эндометриоз 
занимает второе место после воспалительного 
процесса и миомы матки (7–59%) [1]. По сводным 
данным C. Wellbery, он встречается у 7–50% жен-
щин детородного возраста [2]. В  структуре за-
болеваемости генитальный эндометриоз со-
ставляет 92–94%, экстрагенитальный – 6–8% [3]. 
Ежегодная заболеваемость, по данным мировой 
литературы, составляет 0,1–0,3%. До 50–60% жен-
щин с  хроническими тазовыми болями страда-
ют эндометриозом [4]. В структуре причин жен-
ского бесплодия эндометриоз занимает одно из 
первых мест и  встречается с  частотой до 50%. 
Распространенность ретроцервикального эн-
дометриоза среди всех локализаций составля-
ет от  0,5 до  6,5%  [5] и  уступает по частоте толь-
ко эндометриозу матки и  яичников [2, 6, 7, 8]. 
Заболевание характеризуется опухолевидным ти-
пом роста, поражает смежные органы, значитель-
но ухудшает качество жизни больных и  в  ряде 
случаев приводит к  тяжелым осложнениям 
и даже инвалидизации пациенток: прорастанию 
кишечника, мочевого пузыря, кишечной непро-
ходимости, спонтанному пневмотораксу и др. [9].

Определенные сложности вызывает диагнос-
тика эндометриоза, особенно его начальных (ма-
лых) форм. Это объясняется тем, что у  женщин 
молодого возраста и  нерожавших до сих пор не 
определены единые подходы к выявлению забо-
левания и  дальнейшей тактике ведения пациен-
ток. Верификация диагноза при распространен-
ном эндометриозе все еще остается прерогативой 
научных центров и крупных федеральных лечеб-
ных учреждений. Врачи «на местах» не владеют 
знаниями о  современных методах диагностики, 
навыками их применения, методами правильно-
го стадирования и умениями прогнозировать ос-
ложнения при каждой стадии. Не решен вопрос 
о «золотом стандарте» диагностики при эндоме-
триозе. Многие исследователи ссылаются на при-
оритет магнитно-резонансной томографии, но 
она обладает низкой чувствительностью и спец-
ифичностью при I и  II стадиях перитонеально-
го эндометриоза [7]. Нельзя не отметить низкую 
подготовку врачей лучевой диагностики общего 
профиля (функциональных диагностов), не име-
ющих достаточных знаний в области гинекологи-
ческих заболеваний.

Цель настоящей работы  – улучшение уль-
тразвуковой диагностики и  формирование 

алгоритма обследования при ретроцервикаль-
ном эндометриозе.

Материал и методы
Обследованы 72  женщины, которым выполня-
лась лапароскопия в условиях МОНИИАГ по по-
воду гинекологической патологии или бесплодия. 
Оперативное вмешательство проводили в  пер-
вую фазу менструального цикла. На основании 
интраоперационных данных и  результатов мор-
фологических исследований были сформирова-
ны 2 группы. В 1-ю (контрольную) вошли 26 жен-
щин репродуктивного возраста (36%  от общего 
числа обследованных), поступивших для плано-
вого оперативного лечения по поводу гинеколо-
гической патологии. Во 2-ю  группу (основную) 
включили 46 пациенток с разными формами эн-
дометриоза. В  зависимости от формы заболева-
ния они были распределены в  3  подгруппы: 2а, 
которую составили 17  пациенток с  поверхност-
ными формами наружного генитального эндо-
метриоза (24% от общего числа обследованных); 
2б  – 18  больных с  эндометриоидными кистами 
(25%) и  2в  – 11  больных с  глубоким инфильтра-
тивным эндометриозом (15%). Во всех группах 
большинство женщин находились в  возрастных 
пределах от 27 до 34 лет: в группе контроля сред-
ний возраст составил 29  лет; в  подгруппе 2а  – 
30 лет, 2б – 27 лет, 2в – 34 года.

Для верификации формы эндометриоза ис-
пользовали критерии C. Chapron и соавт. [9]. Так, 
согласно этим критериям, при глубоком инфиль-
тративном эндометриозе глубина инвазии пре-
вышает 5 мм, отмечается вовлечение гладких мы-
шечных волокон смежных органов. Лапароскопия 
и гистологическое заключение подтвердили нали-
чие эндометриоза у 46 женщин.

Всем пациенткам при поступлении в стацио-
нар  – до начала оперативного лечения  – прово-
дилось ультразвуковое исследование (УЗИ) по 
стандартной методике с  помощью вагинального 
мультичастотного датчика 6–8 мГц. Были обсле-
дованы все органы малого таза, в том числе смеж-
ные, с  обязательным исследованием мочевого 
пузыря, нижних мочевых путей вагинальным до-
ступом; для исследования почек и мочеточников 
использовали конвексный мультичастотный дат-
чик 3–6 мГц. Проводились измерения всех очагов 
поражения в трех плоскостях. Выполнялась про-
ба тракцией датчиком на предмет смещаемости 
органов брюшной полости относительно задней 
стенки матки. Применялось также интраопера-
ционное исследование полостным микрокон-
вексным датчиком высокой частоты 6–12  мГц, 

Альманах клинической медицины. 2015 Март; 37: 93–99

94 Гинекология



введенным в брюшную полость или просвет пря-
мой кишки.

Результаты
Давность заболевания от момента появления 
первых жалоб до установления правильного ди-
агноза составила от 1 до 7 лет (рис. 1).

В подгруппе 2а наиболее характерным для по-
верхностного эндометриоза признаком был поло-
жительный симптом складчатости. Он считался 
выявленным, если при тракции толкательными 
движениями вагинального датчика определя-
лось слипание (замороженность) задней поверх-
ности матки и стенок прилежащих к ней кишок. 
Задняя поверхность шейки матки была вовлечена 
в спаечный процесс в 82% случаев, крестцово-ма-
точные связки были поражены в  2%  (табл.  1). 
Полученные результаты коррелируют с данными 
литературы. Частота обнаружения поражения 
задней поверхности матки и крестцово-маточных 

связок, по данным разных исследователей, со-
ставляет от 40 до 80% и 1–2% соответственно [10, 
11]. В нашем исследовании при поражении эндо-
метриозом задней поверхности шейки совпаде-
ние ультразвукового диагноза с  хирургическим 
составило 100%, при поражении крестцово-ма-
точных связок  – 3% (табл. 2). Приведенные дан-
ные наглядно указывают на то, что при положи-
тельном симптоме складчатости ультразвуковой 
метод обладает высокой чувствительностью в от-
ношении выявления поражения задней стенки 
тела и  шейки матки, но низкой чувствительнос-
тью в  случае определения поражения крестцо-
во-маточных связок.

Как видно из таблиц, формы эндометриоза, ко-
торые ранее характеризовались как поверхностные, 
в  подавляющем большинстве случаев сочетались 
с  поражением задней поверхности шейки матки 
и крестцово-маточных связок, а при наличии эндо-
метриоидных кист – и с поражением параметрия.

Рис. 1. Поздняя диагностика эндометриоза

1 год 6 лет

Появление первых симптомов Первая консультация у врача Установление правильного  
диагноза

Задержка диагностики – 7 лет

Таблица 1. Ультразвуковые признаки поражения эндометриозом задней поверхности тела и шейки матки до оперативного лечения

Локализация поражения Подгруппа, n (%)

2а (n = 17) 2б (n = 18) 2в (n = 11)

Задняя поверхность шейки и тела матки 14 (82) 5 (27) 7 (63)

Крестцово-маточные связки 3 (2) 14 (77) 8 (72)

Параметрий 0 5 (27) 9 (81)

Таблица 2. Поражение эндометриозом задней поверхности тела и шейки матки, выявленное во время оперативного лечения

Локализация поражения Подгруппа, n (%)

2а (n = 17) 2б (n = 18) 2в (n = 11)

Задняя поверхность шейки и тела матки 14 (82) 7 (38) 4 (36)

Крестцово-маточные связки 12 (70) 16 (88) 10 (90)

Параметрий 2 (1) 7 (38) 10 (90)
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В подгруппе 2б односторонние кисты были 
у  75%  больных, двусторонние  – у  25%. Размеры 
кист варьировали в  широких пределах  – от  5 
до 14 см, в большинстве случаев (94%) они состав-
ляли в  диаметре 3,5–7  см. Толщина стенок кист 
была от 2 до 5 мм. Содержимое кист яичника ха-
рактеризовалось различным уровнем эхогенно-
сти. Так, эндометриоидные кисты в виде полно-
стью анэхогенных образований были выявлены 
в 3% наблюдений. Пониженная эхогенность обра-
зования визуализировалась в  60%  наблюдений, 
повышенная – в 20%, средняя – в 17%.

В 80%  наблюдений эндометриоидные кисты 
содержали гомогенную мелкодисперсную взвесь. 
В  5%  отмечалась сепарация содержимого кисты 
на две части  – повышенной и  пониженной эхо-
генности. Особенность строения в  таких случа-
ях придает образованию яичника вид двухка-
мерной кисты. Мы назвали такую особенность 
ультразвуковой картины эндометриоидных кист 
«симптомом кофейного зерна». Совпадение ульт-
развукового и  морфологического диагноза на-
блюдалось в 100%. Симптом кофейного зерна об-
наруживался в кистах размерами до 3 см (рис. 2).

В 5%  наблюдений внутри эндометриоидных 
кист определялись единичные или множествен-
ные плотные гиперэхогенные включения диаме-
тром от  3 до  20  мм. У  15%  пациенток в  полости 
образования определялись различных размеров 
и  форм единичные или множественные вклю-
чения, имеющие несколько более высокую эхо-
генность по сравнению с  содержимым кисты. 
Частота совпадений с хирургическим диагнозом 
составила 98%. Таким образом, можно заклю-
чить, что эндометриоидные кисты в  большин-
стве случаев имеют довольно характерные эхо-
графические признаки.

Наибольшую сложность представляет собой 
диагностика глубокого инфильтративного эндо-
метриоза. В подгруппе 2в в большинстве случаев 
было выявлено поражение глубоким инфильтра-
тивным эндометриозом крестцово-маточных свя-
зок (72%) и  параметрия (81%), тогда как задняя 
поверхность матки была затронута в 63%. В этой 
подгруппе чаще всего определялся положитель-
ный симптом складчатости. В 70% выявлено соче-
тание глубокого инфильтративного эндометриоза 
с эндометриоидными кистами яичников. 

Основным ультразвуковым признаком при 
диагностике глубокого инфильтративного эн-
дометриоза стала визуализация за шейкой и  пе-
решейком матки, а  также в  проекции крестцо-
во-маточных связок и параметриев образования 
неправильной формы, плотно прилежащего 
к  задней поверхности матки (спаянного с  ней). 
В 80% это образование имеет специфичную фор-
му: при обведении его контуров сплошной лини-
ей появляется рисунок перьев от головного убора 
индейца. По аналогии с его англоязычным назва-
нием (Indian Headdress Symptom) мы обозначили 
данный признак как положительный симптом 
головного убора индейца (рис.  3). Чаще всего  – 
в 45% наблюдений – образование имело продол-
говатую изогнутую форму, в 25% – форму ладьи 
(рис. 4). В 5% случаев оно было округлой или ово-
идной формы (рис. 5).

Длина эндометриоидных инфильтратов со-
ставляла от 1,5 до 6,5 см, ширина – от 0,5 до 2,9 см. 
В 97% наблюдений они имели гипоэхогенную не-
однородную структуру, в  2%  выявлена средняя 
эхогенность. Контуры их были неровными, не-
четкими.

Одной из наиболее характерных особенно-
стей ретроцервикального эндометриоза является 

Рис. 2. Эндометриоидная киста яичника, 
определяется симптом «кофейного зерна». 
Трансвагинальное сканирование

Рис. 3. Положительный симптом головного убора 
индейца. Трансвагинальное сканирование

Рис. 4. Эндометриоидный инфильтрат 
заднего свода влагалища в форме ладьи. 
Трансвагинальное сканирование
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неоднородность внутренней структуры образо-
вания. На фоне гипоэхогенных участков непра-
вильной формы выявлялись зоны повышенной 
эхогенности и  наоборот. В  некоторых наблюде-
ниях в структуре образования определялись от-
дельные небольшие гиперэхогенные включения. 
В единичных случаях были выявлены кистозные 
полости до 5 мм (рис. 6).

Со стороны плотных структур (тело, переше-
ек, задняя поверхность шейки матки) контуры 
образования чаще были четкие и  ровные (85%). 
По заднему контуру чаще выявлялись зазубрен-
ность, размытость контура (вовлечение в  спаеч-
ный и инфильтративный процесс стенок кишки 
и стенок кист яичников). При тракции датчиком 
в 80% случаев определялась болезненность. 

В 95% наблюдений эндометриоидные инфиль-
траты при тракции датчиком были абсолютно 
неподвижными относительно заднего контура 
матки. В  5%  выявлена умеренная подвижность 
образования  – этот признак обнаружен при ре-
цидивном инфильтративном эндометриозе после 
перенесенного ранее оперативного лечения.

Отличительной особенностью инфиль-
тративного процесса при ретроцервикаль-
ном эндометриозе является способность 

к  инфильтративному росту, обычно в  направле-
нии прямой кишки и ректо-сигмоидного отдела 
толстой кишки, сводов влагалища и  влагалищ-
но-прямокишечной перегородки (рис. 7).

Ретроцервикальный эндометриоз по типу 
инфильтративного поражения кишки был вы-
явлен в дооперационном периоде у 11 пациенток 
(15%  от общей группы обследованных), среди 
них с инфильтрацией стенки кишки до серозного 
слоя  – в  90%. Поражение мышечного слоя было 
обнаружено у 10%, поражение стенки кишки с ее 
прорастанием – у 5% (табл. 3).

При наличии ретроцервикального эндоме-
триоидного инфильтрата во время УЗИ часто вы-
являлось вовлечение толстой кишки в  инфиль-
тративный процесс и  поражение параметриев. 
Прорастание кишечника (появление в  стен-
ке кишки полулунной или удлиненно-оваль-
ной формы эхонегативной зоны) обнаружено 
у 15% пациенток, что было подтверждено интра-
операционно и морфологически (рис. 8).

У 3  пациенток, не вошедших в  наше исследо-
вание, было выявлено изолированное пораже-
ние эндометриозом мочевого пузыря. Данных за 
ретроцервикальный эндометриоз и  эндометри-
оидные кисты яичников не получено. Одной из 

Таблица 3. Корреляция признаков прорастания эндометриозом стенки кишки, полученных при ультразвуковом сканировании 
и лапароскопии, в подгруппе 2в (n = 11)

Признак Ультразвуковые признаки, 
%

Лапароскопия, %

Прорастание до серозной оболочки кишки 100 100

Поражение мышечного слоя 90 90

Прорастание всей стенки кишки 5,4 4,5

Рис. 5. Эндометриоидный инфильтрат 
крестцово-маточной связки овоидной формы 
в сочетании с эндометриоидной кистой яичника. 
Трансвагинальное сканирование

Рис. 6. «Ползущий» эндометриоидный инфильтрат 
ретроцервикальной области. Стрелками 
указана облитерация позадиматочного 
пространства эндометриоидным инфильтратом. 
Трансвагинальное сканирование

Рис. 7. Микроконвексный высокочастотный 
датчик в полости прямой кишки. Определяется 
прорастание эндометриоидного инфильтрата 
до серозного слоя прямой кишки. 
Интраоперационная фотография
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этих пациенток был диагностирован аденомиоз 
I стадии, двум  – аденомиоз II стадии. Основной 
жалобой пациенток была гематурия в период мен-
струации. Во всех случаях при УЗИ вагинальным 
датчиком в  просвете мочевого пузыря были вы-
явлены солидно-кистозные опухоли размерами 
до 3  см с  ростом в  просвет мочевого пузыря из 
задней стенки с  признаками плотного сращения 
задней стенки пузыря с передней стенкой матки. 
По данным допплерометрии, кровоток характери-
зовался как неспецифический низкоскоростной 
высокорезистентный. Диагноз был подтвержден 
при цистоскопии, биопсии образований (рис. 9).

При наличии в  ретроцервикальной области 
эндометриоидного инфильтрата всем пациент-
кам было выполнено УЗИ почек и мочевых путей. 
В 30% было выявлено обструктивное поражение 
мочеточников в нижней их трети с расширением 
чашечно-лоханочной системы на ипсилатераль-
ной стороне (рис. 10). Обструктивное поражение 
мочеточников эндометриозом было подтвержде-
но интраоперационно. Несоответствие эхогра-
фического и  хирургического диагнозов конста-
тировано у 4% пациенток. Ложноположительный 
результат отмечен в 2% наблюдений.

Обсуждение
Резюмируя полученный в  данном исследовании 
опыт, можно предложить следующий алгоритм 
диагностики при ретроцервикальном эндометри-
озе.

1. При выявлении эндометриоидных кист 
яичников следует заподозрить ретроцервикаль-
ный эндометриоз и провести сканирование с це-
лью исключения данного диагноза.

2. При выявлении положительного симпто-
ма складчатости, характерного для эндометриоза 
I–II стадии, требуется тщательное сканирование 
малого таза для исключения более глубокого по-
ражения – инфильтративного эндометриоза.

3. При положительном симптоме головно-
го убора индейца, характерного для III–IV  ста-
дии перитонеального эндометриоза, необходима 
оценка степени поражения смежных органов: 
глубины прорастания параметриев, стенки киш-
ки, наличия вовлечения мочеточников.

4. При выявлении эндометриоидного ин-
фильтрата требуется обязательное исследование 
обеих почек и мочеточников для исключения пи-
елоэктазии.

Заключение
Проведенное исследование доказало высокую 
информативность УЗИ при ретроцервикальном 
эндометриозе. Чем больше поражение органов, 
тем выше чувствительность сонографии. При 
глубоких формах эндометриоза (III и IV стадии) 
УЗИ имеет самую высокую корреляцию с  хи-
рургическим диагнозом, достигающую 96–100%. 
Использование правильных подходов и  техни-
ческих навыков позволяет улучшить чувстви-
тельность этого метода, а анализ полученных во 
время операции результатов и морфологических 
заключений после нее – повысить его специфич-
ность. Таким образом, эхография представляет 
собой ценный метод, использование которого 
в  подавляющем числе случаев позволяет поста-
вить правильный диагноз, установить стадию за-
болевания и  тем самым способствовать выбору 
наиболее рациональной тактики лечения. 

Рис. 8. Вовлечение в инфильтративный 
процесс ректо-сигмоидного отдела толстой 
кишки с прорастанием мышечного слоя кишки. 
Калипером указан эндометриоидный инфильтрат. 
Трансвагинальное сканирование

Рис. 9. В проекции задней стенки мочевого 
пузыря визуализируется растущее в просвет 
пузыря солидно-кистозное образование средней 
эхогенности, неправильной формы с четкими 
неровными контурами, в структуре его несколько 
кистозных полостей 2–6 мм. Трансвагинальное 
сканирование

Рис. 10. Расширение нижней трети 
мочеточника на уровне эндометриоидного 
инфильтрата. Справа внизу ипсилатеральная 
почка: определяется каликопиелоэктазия. 
Трансвагинальное сканирование
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Ultrasound diagnostics of retrocervical 
endometriosis

Barto R.A. • Chechneva M.A.

Background: Endometriosis is one of the major 
problems in current gynecology due to steady in-
crease of its incidence, involvement of young fe-
males, high frequency of infertility and difficulties 
with diagnostics and treatment. Confirmation of 
diagnosis of advanced endometriosis is still within 
the competence of research centers and big federal 
treatment establishments.

Aim: To improve ultrasound diagnostics and to de-
velop an algorithm of assessment in retrocervical 
endometriosis.

Materials and methods: Seventy two females were 
assessed laparoscopically due to a gynecology dis-
order or infertility. Based on intraoperational data 
and results of pathomorphological assessments, 
two groups were formed: group 1 (control group, 
n = 26) comprised patients in reproductive age 
who had been admitted for elective surgery due 
to a gynecological disorder. Group 2 (main group, 
n = 46) included patients with various types of en-
dometriosis. Patients from group 2 were divided 
into 3 subgroups: 2а (n = 17) – with superficial forms 
of external genital endometriosis; 2b (n = 18) – with 
endometrioid cysts; 2c (n = 11) – with deep infiltra-
tive types of endometriosis.

Results: Patients with superficial external genital 
endometriosis were characterized by positive symp-
tom of “folding” (“freezing”) of posterior uterine 

surface and of the walls of adjacent intestine. In 
endometriosis of posterior surface of cervix uteri, 
the diagnosis made by an ultrasound assessment 
in 100% matched the diagnosis set during surgery, 
whereas if sacrouterine ligaments were involved, 
the diagnostic match was only 3%. In the group of 
patients with endometrioid cysts, in most of cases 
the cysts had specific ultrasound signs; coincidence 
of an ultrasound and a morphological diagnosis was 
seen in 98% of cases. Most cases of deep infiltrative 
endometriosis showed involvement of sacrouterine 
ligaments (72%) and of parametrium (81%). There 
was a positive folding sign and a “Indian headdress 
symptom”. Retrocervical endometriosis was char-
acterized by involvement of adjacent organs, such 
as rectum and rectosigmoideal flexion of the colon, 
vaginal walls, vaginorectal septum, parametrium, as 
well as obstructive uretheral adhesions with a  py-
eloectasy on the site of involvement. Diagnostic 
mismatches between the ultrasound method and 
surgery was seen in 4% of females. False positive 
results were found in 2% of cases. Based on the as-
sessments performed, an original algorithm of ul-
trasound diagnostics of endometriosis is proposed.

Conclusion: Ultrasound assessment has a proven 
diagnostic value in retrocervical endometriosis.

Key words: diagnostics of retrocervical endometri-
osis, diagnostic algorithms for retrocervical endo-
metriosis.

1  Moscow Regional Scientific Research Institute 
for Obstetrics and Gynecology; 22a Pokrovka ul., 
Moscow, 101000, Russian Federation

Barto Ruslan Aleksandrovich – Specialist  
in Ultrasound Diagnostics1

 * 22а Pokrovka ul., Moscow, 101000,  
Russian Federation. Tel.: +7 (926) 528 13 05.  
E-mail: md_barto@mail.ru

Chechneva Marina Aleksandrovna – MD, PhD, 
Head of Department of Perinatal Diagnostics1

Альманах клинической медицины. 2015 Март; 37: 93–99

99



Аномальные маточные кровотечения 
на фоне менопаузальной 
гормональной терапии
Зайдиева Я.З.

У женщин в  климактерии, принимающих ком-
бинированную гормональную терапию в  не-
прерывном режиме, нередко возникают эпи-
зоды ациклических кровотечений из половых 
путей. Причины этого явления до сих пор не 
ясны. Большинство исследователей счита-
ют, что возможным механизмом аномальных 
кровотечений на фоне менопаузальной гор-
мональной терапии служат изменение соот-
ношения про- и  антиангиогенных факторов 
сосудистого эндотелиального фактора роста 

и  тромбоспондина-1, повреждения металло-
протеиназ и  их тканевых ингибиторов, изме-
нения тканевого фактора  – медиатора гемос-
таза в  эндометрии, а  также повышение уровня 
лейкоцитов в  эндометрии с  преобладанием 
естественных киллерных клеток. Поскольку 
взаимосвязь между возникновением кровяни-
стых выделений на фоне непрерывного комби-
нированного режима гормональной терапии 
и этими факторами не установлена, каждый из 
них является предметом исследований in vivo 

и  in vitro. В  настоящее время отсутствуют тера-
певтические методы коррекции этого осложне-
ния гормональной терапии. Важным представ-
ляется мониторинг пациенток с  точки зрения 
исключения неопластических процессов в  эн-
дометрии.

Ключевые слова: климактерий, постменопауза, 
менопаузальная гормональная терапия, эндо-
метрий, прогестагены, ангиогенез, аномальные 
маточные кровотечения.
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Менопаузальная гормональная терапия 
(МГТ) эффективно облегчает симп-
томы, связанные с менопаузой, в лю-
бом возрасте и  предотвращает ос-

теопороз преимущественно у  женщин в  возрасте 
до 60  лет или с  длительностью постменопаузы до 
10 лет. Эти лечебные и профилактические эффекты 
МГТ признаны в опубликованном в 2013 г. глобаль-
ном консенсусе по ее использованию [1]. Хотя во 
Фрамингемском исследовании показано, что МГТ 
оказывает положительное действие на сердечно-со-
судистую систему женщин с дефицитом эстрогенов 
при физиологической или хирургической менопау-
зе, тем не менее единства в вопросе относительно 
снижения частоты сердечно-сосудистых заболе-
ваний на фоне МГТ нет [2]. Еще одна важная про-
блема – повышение у женщин старше 50 лет риска 
развития рака молочной железы, ассоциирован-
ного с  приемом МГТ [3, 4, 5]. Считается установ-
ленным, что повышение риска прямо коррелирует 
с добавлением прогестагена к эстрогенной терапии 
и с длительностью лечения более 5 лет. Однако риск 
возникновения рака молочной железы, обусловлен-
ного МГТ, невелик и снижается после прекращения 
терапии. Уменьшение риска рака молочной железы 
у женщин некоторые авторы связывают с ранним 

выключением функции яичников (овариоэктоми-
ей) [6, 7]. Для того чтобы добиться максимально 
положительного эффекта от МГТ при одновремен-
ном снижении рисков, такая терапия должна под-
бираться индивидуально.

Женщинам с  менопаузальными симптомами 
с  лечебной целью назначают два режима комби-
нированной терапии, содержащей разные дозы 
эстрогенов и  прогестагенов. Первый режим  – 
циклический (scEPT) – предназначен для женщин 
с  сохраненной маткой в  периоде перименопаузы. 
При нем на фоне постоянного приема эстрогена 
ежемесячно в последние 10–14 дней месяца добав-
ляется прогестаген. Второй режим – непрерывный 
комбинированный (сcEPT) – применяется в пост-
менопаузе и предполагает ежедневный прием ком-
бинации эстрогена и прогестагена.

В подавляющем большинстве случаев у женщин 
с интактной маткой в перименопаузе циклический 
режим вызывает ежемесячные закономерные кро-
вотечения. В противоположность этому использо-
вание непрерывного комбинированного режима не 
вызывает ежемесячных маточных кровотечений [5, 
8]. Добавление прогестагена требуется для защиты 
слизистой оболочки матки от чрезмерной проли-
ферации на фоне приема эстрогенов.
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У женщин с  интактной маткой, использую-
щих монотерапию эстрогенами, повышается риск 
развития рака матки и эндометрия. Этот риск не-
посредственно связан с  дозой эстрогена, продол-
жительностью терапии и может сохраняться в те-
чение 10–15 лет после прекращения лечения [9, 10]. 
Именно поэтому для женщин с интактной маткой 
в  пери- и  постменопаузе обязательным является 
добавление прогестагена к терапии эстрогенами, то 
есть комбинированная терапия эстрогенами и про-
гестагенами.

Многие исследования подтверждают, что у жен-
щин на фоне приема эстрогена в сочетании с про-
гестагеном в адекватных дозах риск рака эндомет-
рия ниже по сравнению с женщинами, никогда не 
принимавшими препараты, содержащие эстрогены 
[7, 11]. Не только в  наблюдательных, но и  в  про-
спективном рандомизированном исследовании 
«Инициатива во имя здоровья женщин» (Women’s 
Health Initiative  – WHI) доказано, что риск рака 
эндометрия среди женщин, принимавших МГТ, 
ниже, чем в группе приема плацебо (отношение ри-
сков 0,81, 95% доверительный интервал 0,48–1,36) 
[5, 12, 13]. Длительное применение последователь-
ного (циклического) комбинированного режима 
МГТ может повысить риск гиперплазии и  рака 
эндометрия, особенно это касается режимов с дли-
тельными циклами. Применение непрерывных 
комбинированных режимов терапии сопряжено 
с более низким риском рака эндометрия по сравне-
нию с отсутствием лечения [1].

Результаты эпидемиологических и проспектив-
ных клинических исследований доказали безопас-
ность обоих режимов МГТ (scEPT и ccEPT) в отно-
шении увеличения риска гипер- и неопластических 
процессов эндометрия у женщин в климактерии [7, 
8, 14, 15, 16, 17, 18, 19].

Среди причин отказа от приема препаратов 
для МГТ второе место после канцерофобии зани-
мают аномальные маточные кровотечения, возни-
кающие на фоне МГТ. Женщины, использующие 
циклический режим, имеют предсказуемый эпизод 
кровотечений, который длится в среднем 4–5 дней 
[20]. Согласно данным клинических исследова-
ний, чем меньше доза эстрогена, тем ниже частота 
нерегулярных кровотечений [2, 9, 21, 22, 23]. Для 
женщин в периоде постменопаузы разработан не-
прерывный комбинированный режим МГТ, сохра-
няющий атрофию эндометрия, характерную для 
женщин этого возраста [8, 9, 21, 23]. При использо-
вании данного режима МГТ частота аменореи ко-
леблется от 60 до 80% в течение первых нескольких 
циклов и нарастает при длительном применении [9, 
21, 22, 23].

Сегодня нет полного понимания патофизио-
логических механизмов аномальных маточных 
кровотечений, возникающих у  женщин в  постме-
нопаузе на фоне приема различных режимов МГT. 
Кровотечение «прорыва» может встречаться при 
приеме как препарата эстрогена, так и комбинации 
эстрогена с  прогестагеном, при этом вероятность 
возникновения кровотечения в  последнем случае 
выше [5, 24, 25]. Чтобы понять причины возник-
новения кровотечений на фоне МГТ, рассмотрим 
анатомические особенности эндометрия. Это сли-
зистая оболочка матки, имеющая мезенхимальное 
происхождение и  обладающая памятью, пластич-
ностью и  регенеративными свойствами (даже по-
сле менопаузы). Эндометрий является мишенью 
для половых стероидных гормонов. Различают его 
базальный и  функциональный слои. Эндометрий 
состоит из эпителиальных клеток, железистых эпи-
телиальных клеток, смеси стромальных клеток, 
лейкоцитов и обширного капиллярного сплетения. 
Реакция эндометрия на гормональные изменения, 
как эндогенные, так и экзогенные, приводит к изме-
нениям каждого из этих структурных компонентов. 
Рецепторы к  эстрогенам и  прогестерону присут-
ствуют во внутриматочном эпителии, железистом 
эпителии, стромальных и сосудистых эндотелиаль-
ных клетках [20, 26, 27, 28]. Каждый из компонентов 
эндометрия отдельно или в комплексе может быть 
вовлечен в маточное кровотечение. Окончательная 
причина кровотечения – сосудистая (капиллярная) 
дисфункция, вызывающая хрупкость капилляров, 
что может стать причиной кровотечения «проры-
ва» [29]. Факторы, которые способны повредить 
эндотелиальную клетку или капиллярную целост-
ность, по мнению ряда авторов, играют ключевую 
роль в генезе аномальных кровотечений. Имеются 
публикации о  локальных изменениях внутрима-
точных структур, которые могут повредить ка-
пиллярную целостность и проницаемость сосудов 
у женщин, использующих МГT [30]. При проведе-
нии гистероскопии женщинам с  кровотечениями 
на фоне приема прогестинов можно обнаружить 
отдельные очаговые кровоточащие участки [29, 31]. 
Эти результаты подтверждают гипотезу, что к кро-
вотечению приводят локальные, а не общие изме-
нения во внутриматочном капилляре и близлежа-
щей ткани [29, 31].

Предложено несколько механизмов, с  помо-
щью которых можно объяснить причину нару-
шений внутриматочного капиллярного русла. 
Один из них  – ангиогенез, или развитие новых 
кровеносных сосудов. Он наблюдается в  периоде 
менопаузального перехода у  женщин с  регуляр-
ными циклическими изменениями в  слизистой 
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оболочке матки. Доказано, что в течение нормаль-
ного менструального цикла ангиогенез в эндоме-
трии регулируется половыми гормонами (эстра-
диолом и  прогестероном). Кроме того, важными 
регуляторами нормального ангиогенеза являют-
ся два про- и  антиангиогенных фактора  – сосу-
дистый эндотелиальный фактор роста и  тром-
боспондин-1. Возможно, дисбаланс этих факторов 
способен влиять на структуру капилляров и при-
водить к капиллярной дисфункции сосуда, нару-
шая целостность капилляров, что способствует 
повышению проницаемости и/или кровоточиво-
сти мелких сосудов [32].

Второй причинный механизм состоит в  том, 
что в  тканевых факторах роста, вовлеченных 
в  гемостаз в  слизистой оболочке матки, проис-
ходят изменения, обусловленные воздействием 
прогестагенов [31]. Это было обнаружено при при-
цельной биопсии кровоточащих областей у  жен-
щин, принимавших противозачаточные средства, 
содержащие только прогестаген. Кроме того, вы-
явлено снижение тканевого фактора роста в кро-
воточащих участках по сравнению с  участками 
с нормальной структурой эндометрия. Вероятнее 
всего, именно этот фактор приводит к изменениям 
местной сосудистой проницаемости или целост-
ности маточных сосудов и их кровоточивости.

Третий фактор заключается в  способности 
прогестагенов подавлять индукцию металлопро-
теиназ [33, 34]. Повреждение внутриматочных 
металлопротеиназ приводит к  роспуску вне-
клеточной матрицы слизистой оболочки матки. 
Металлопротеиназа и  ее ингибитор ткани име-
ют характерные изменения в  эндометрии у  жен-
щин, использующих МГT в  постменопаузе [35]. 
Изменения в  соотношении металлопротеиназы 
и  ее эндогенных ингибиторов могут быть вовле-
чены в целостность капиллярной эндотелиальной 
клетки [36].

Наконец, не исключено, что инициаторами 
кровотечения могут быть лейкоцитарная инфиль-
трация и особенно естественные клетки-киллеры 
под влиянием хемотаксического эффекта про-
гестагена. Доказано наличие связи между есте-
ственной клеткой-киллером и  высокой частотой 
кровотечений у женщин, использующих левонор-
гестрелсодержащую внутриматочную систему. 
Цитокины, секретируемые клеткой-киллером или 
стромальной клеткой, могут способствовать изме-
нению целостности капиллярного русла в  слизи-
стой оболочке матки у  женщин в  постменопаузе, 
использующих МГT [37].

Все вышеперечисленное – это потенциальные 
патофизиологические механизмы, участвующие 

в  возникновении аномальных кровотечений на 
фоне МГТ в целом. Но они не объясняют причину 
кровотечения в каждом отдельно взятом случае. 
До настоящего времени нет четких доказательств 
наличия корреляции между локальным внутри-
маточным изменением в  эндометрии и  нерегу-
лярным маточным кровотечением. Кроме того, 
нельзя исключить вероятность взаимосвязи ано-
мальных кровотечений с индивидуальными осо-
бенностями конкретной женщины.

Поскольку точная причина неожиданных 
аномальных маточных кровотечений у  женщин, 
использующих МГТ, не установлена, до сих пор 
не разработана адекватная единая стратегия ве-
дения пациенток с данной патологией, и практи-
кующий врач испытывает серьезные затруднения 
при принятии решения, что делать в такой клини-
ческой ситуации. 

Очевидно, что отмена МГT приводит к  пре-
кращению кровотечения. Практический опыт по-
казывает: частоту кровотечений уменьшает также 
снижение дозы эстрогена [9, 21]. По всей видимо-
сти, при низких дозах эстрогена число рецепторов 
прогестерона в  слизистой оболочке матки также 
снижено, вследствие чего возникают гипоэстро-
гения и атрофия слизистой оболочки матки. Это 
еще раз подтверждает, что кровотечение возника-
ет вторично, будучи обусловлено комплексом ме-
ханизмов, вызванных на локальном уровне про-
гестагеном. Любой подход, способный снизить 
число рецепторов к прогестерону или уменьшить 
прогестативную активность, позволит уменьшить 
риск возникновения кровотечения. Так можно 
объяснить уменьшение кровотечения при уве-
личении дозы прогестагена. Предположительно, 
повышение дозы прогестагена приводит к сокра-
щению количества рецепторов эстрадиола и, как 
следствие, к атрофии слизистой оболочки матки. 
Однако никакой корреляции между результатом 
гистологического исследования соскоба эндомет-
рия из полости матки и механизмом возникнове-
ния маточного кровотечения не выявлено [35, 38].

Большие надежды возлагались на определение 
толщины маточного эха (эндометрия) с помощью 
ультразвукового исследования (УЗИ) как крите-
рия оценки состояния эндометрия у женщин, ис-
пользующих МГT. Принято считать, что толщина 
маточного эха, не превышающая 4 мм, свидетель-
ствует об отсутствии патологии в слизистой обо-
лочке матки у  женщин, не принимающих МГT 
в  периоде постменопаузы. Но этот критерий не 
может быть применим для оценки эндометрия 
у  женщин, использующих МГT, так как корре-
ляции между толщиной маточного эха при УЗИ 
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и  результатом гистологического исследования 
соскоба эндометрия, полученного при биопсии, 
не обнаружено [6, 39]. В  связи с  этим женщины, 
получающие гормонотерапию, должны находить-
ся под пристальным наблюдением врача с момен-
та начала лечения. При появлении аномальных 
маточных кровотечений обязательным является 
проведение диагностических процедур: УЗИ ор-
ганов малого таза и внутриматочной биопсии (ва-
куум-кюретаж, офисная гистероскопия), а при на-
личии показаний – гистероскопии с раздельным 
диагностическим выскабливанием.

Таким образом, на основании изложенного 
можно сделать следующие выводы. Во-первых, 
частота аномальных маточных кровотечений на 

фоне приема непрерывного режима МГТ крайне 
низкая. Во-вторых, в  отсутствие по данным ги-
стологического исследования признаков неопла-
зии эндометрия аномальное кровотечение, воз-
никающее на фоне приема препаратов для МГТ, 
чаще всего обусловлено локальными изменения-
ми в эндометрии, связанными в основном с вли-
янием прогестагенного компонента. Дальнейшие 
исследования должны способствовать более 
углубленному изучению механизмов, приводя-
щих к  аномальным маточным кровотечениям 
у женщин, получающих МГТ, и разработке прак-
тических руководящих рекомендаций в  помощь 
практикующему врачу для адекватного лечения 
пациенток. 
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Аbnormal uterine bleeding during 
мenopausal hormonal therapy
Zaydieva Ya.Z.

Postmenopausal women using continuous com-
bined estrogen/progestin therapy are likely to have 
irregular bleedings or spotting. Up to now, their 
causes remain unclear. Most investigators believe 
that a potential mechanism of abnormal bleedings 
during menopausal hormonal therapy could be 
a change in the ratio of pro- and anti-angiogen-
ic factors, namely, of vascular endothelial growth 
factor to thrombospondin-1; alterations in metal-
loproteinases and their tissue inhibitors; changes 
in a tissue factor that is a mediator of endometrial 
hemostasis; as well as an increased number of en-
dometrial leukocytes with predominance of uterine 

natural killer cells. As long as no link between bleed-
ing discharge during continuous combined hor-
monal treatment and any of these factors has been 
established, each and every of them is the subject of 
in vivo and in vitro investigations. At present, there 
are no therapeutic methods to correct this compli-
cation of hormonal treatment. Patient monitoring 
to exclude neoplastic abnormalities in endometri-
um are of paramount importance.

Key words: climacterium, postmenopause, meno-
pausal hormonal therapy, endometrium, progesto-
gens, angiogenesis, abnormal uterine bleedings.
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Эффективность 
вакцинопрофилактики ВПЧ-
ассоциированных заболеваний  
и рака шейки матки  
в Московской области
Краснопольский В.И. • Логутова Л.С. • Зароченцева Н.В. • Белая Ю.М. • Тамазян Г.В. •  
Гридчик А.Л.

Все чаще в  мировой и  отечественной литера-
туре встречаются данные о  высокой распро-
страненности папилломавирусной инфекции 
и  ассоциированных с  ней заболеваний как 
у  взрослых пациентов, так и  у  подростков. 
Наиболее тяжелым исходом инфекции является 
рак шейки матки, который по частоте занимает 
второе место у  женщин репродуктивного воз-
раста. В  настоящее время в  арсенале специа-
листов  – акушеров-гинекологов, педиатров, 
онкологов  – имеется рекомбинантный вакцин-
ный препарат, защищающий против вируса 
папилломы человека и  представляющих собой 
один из действенных методов профилактики ас-
социированных с вирусом папилломы человека 

заболеваний. В мире существуют две профилак-
тические вакцины (квадривалентная Гардасил® 
и  бивалентная Церварикс®), которые применя-
ются в 44 странах. Одним из первых результатов, 
доказывающих эффективность вакцинации, яв-
ляется снижение заболеваемости аногениталь-
ными кондиломами, что отражено в зарубежной 
литературе. В Московской области в результате 
вакцинации, проведенной в  период с  2008 по 
2013 г., также отмечено снижение заболеваемо-
сти аногенитальными кондиломами у девочек.

Ключевые слова: вирус папилломы человека, 
аногенитальные кондиломы, рак шейки матки, 
девочки-подростки, вакцинация.
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Известно, что вирус папилломы чело-
века (ВПЧ) является главным факто-
ром риска развития плоскоклеточной 
интраэпителиальной неоплазии и ин-

вазивного рака шейки матки [1, 2]. В структуре 
онкогинекологической патологии в  мире рак 
шейки матки составляет 15%, а  смертность от 
него достигает 8%. В Российской Федерации рас-
пространенность рака шейки матки с  каждым 
годом растет, в  2013  г. этот показатель соста-
вил 116,3 на 100 тыс. населения [3]. В настоящее 
время в  Московской области также наблюдает-
ся негативная тенденция повышения заболевае-
мости раком шейки матки у женщин репродук-
тивного возраста, особенно в  группе до 29  лет. 
Ежегодно диагностируется более 600 новых слу-
чаев рака шейки матки. Только за 10 лет заболе-
ваемость выросла на порядок: с  7,9 на 100  тыс. 
женского населения в  2002  г. до 17,2  – в  2012  г. 
В  2012  г. в  Московской области смертность от 
рака шейки матки составила 4,4 на 100 тыс. насе-
ления*. Таким образом, оставаясь одной из наи-
более частых онкогинекологических патологий, 
рак шейки матки представляет собой серьезную 
проблему здравоохранения Московской обла-
сти.

Одним из последних достижений науки ста-
ло создание вакцин против рака шейки матки, 
а именно против ВПЧ [4, 5, 6, 7]. С июня 2006 г. 
во всем мире началась новая эра в профилактике 
ВПЧ-инфекции при помощи вакцинации, когда 
Международная организация по исследованиям 
в области рака (International Agency for Research 
on Cancer  – IARC) официально признала, что 
предотвращение заражения и  персистенции 
ВПЧ однозначно можно считать профилактикой 
рака шейки матки, а папилломавирусная инфек-
ция является вакциноуправляемой [8, 9, 10].

В настоящее время в  России зарегистри-
рованы 2  вакцины: квадривалентная вакцина 
Гардасил и  бивалентная вакцина Церварикс. 
Обе вакцины прошли широкомасштабные меж-
дународные рандомизированные клинические 
исследования. Вакцины являются профилак-
тическими и защищают от заражения вирусом. 
Согласно рекомендациям Всемирной организа-
ции здравоохранения, первичной целевой ко-
гортой для вакцинации против ВПЧ выступают 
дети и подростки в возрасте 9–14 лет, не начав-
шие половую жизнь [11]. В настоящее время вак-
цины против папилломавирусной инфекции 
активно применяются во многих странах мира. 
Национальные программы ВПЧ-вакцинации 
рекомендованы в 44 странах, причем в 39 из них 

они проводятся за счет государственного фи-
нансирования.

Московская область стала первым ре-
гионом Российской Федерации, где была 
принята Областная программа иммуниза-
ции против рака шейки матки (2008–2012) 
«Вакцинопрофилактика онкологических за-
болеваний, вызываемых вирусом папилломы 
человека». В  соответствии с  приказом №  507 
Министерства здравоохранения Московской 
области от 2 сентября 2008 г. «О вакцинальной 
профилактике рака органов репродуктивной 
системы у женщин» в Московской области были 
выбраны 9  пилотных муниципальных районов 
(Люберцы, Наро-Фоминск, Мытищи, Раменское, 
Видное, Клин, Красногорск, Коломна, Ногинск), 
определены график и  сроки вакцинации. 
Условиями для реализации программы профи-
лактики ВПЧ-ассоциированных заболеваний 
в Московской области стали необходимый уро-
вень финансирования; повышение информиро-
ванности медицинских работников и населения 
в  области профилактики заболеваний, связан-
ных с ВПЧ; наличие пакета юридических, орга-
низационно-методических документов управле-
ния программой.

В 2012  г. данная программа была продол-
жена, но только в  4  муниципальных районах 
Московской области: Люберцы, Наро-Фоминск, 
Раменское, Видное, где вакцинированы 3992 де-
вочки в возрасте 12–13 лет. Сегодня программой 
охвачены новые районы и некоторые прежние, 
в которых отмечена высокая заболеваемость ра-
ком шейки матки. 

Для вакцинации применялась первая в мире 
(зарегистрирована в  2006  г.) профилактиче-
ская вакцина против ВПЧ  – Гардасил® (компа-
ния Merck Sharp & Dohme Corp.). Эта вакцина 
защищает от рака шейки матки, предраковых 
дисплазий вульвы и  влагалища, генитальных 
кондилом – заболеваний, вызываемых ВПЧ 6-го, 
11-го, 16-го, 18-го типов. Показаниями к приме-
нению являются: профилактика предраковых 
диспластических состояний у  детей и  подрост-
ков в возрасте от 9 до 17 лет и рака шейки матки, 
рака вульвы, рака влагалища, генитального кон-
диломатоза, предраковых дисплазий (AIS, CIN 
2/3, VIN 2/3, VaIN 2/3, CIN 1) у молодых женщин 
в возрасте от 18 до 45 лет.

Учитывая, что средний возраст начала по-
ловой жизни в  Московской области состав-
ляет 14,5  года, в  программу вакцинопрофи-
лактики ВПЧ-ассоциированных заболеваний 
были включены девочки-подростки 12–13  лет. 

*  Данные статистиче-
ского отдела ГБУЗ МО 
«Московский област-
ной онкологический 
диспансер», 2014 г.
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Определению возраста вакцинируемых девочек 
предшествовало дополнительное обследование 
в  рамках клинического исследования, прове-
денного на базе Московского областного на-
учно-исследовательского института акушерст-
ва и  гинекологии совместно с  Центральным 
научно-исследовательским институтом эпи-
демиологии. Его целью было изучение ре-
продуктивного поведения и  репродуктивных 
установок 640  девочек-подростков в  возрасте 
14–17 лет, проживающих в Люберецком районе 
Московской области, а также выявление их ин-
фицированности ВПЧ. Обследование проводи-
лось во время диспансеризации после подпи-
сания информированного согласия родителей 
девочек.

В ходе исследования было установлено, что 
сексуальные отношения имела каждая третья 
девочка-подросток (27,5%, n = 176). Среди школь-
ниц в  возрасте до 15  лет в  половые контакты 
вступили 12,5%  (n = 7) девочек, в  возрасте 15–
16 лет – 20,8% (n = 53), 16–17 лет – 35,2% (n = 116). 
Наибольшее число сексуально активных под-
ростков зарегистрировано среди учащихся 
профессионально-технических училищ и  кол-
леджей  – 80,3%  (n = 57). Встревожила высокая 
частота промискуитета: при наличии одного 
постоянного партнера 35,7% девушек имели от-
ношения еще с 1 или 2 сексуальными партнера-
ми. Барьерную контрацепцию (презерватив) ис-
пользовали только 23,8%.

Среди 640  обследованных инфицирован-
ность ВПЧ высокого канцерогенного риска 
составила 17,2%, при этом среди сексуаль-
но активных  – 50,5%  (табл.  1). Вирус высоко-
го канцерогенного риска был выявлен даже 
у 4,5% сексуально неактивных девочек-подрост-
ков. Известно, что наибольшим онкогенным 
потенциалом обладают ВПЧ 16-го и  18-го  ти-
пов (примерно 70%  всех случаев рака шейки 
матки) [10]. По данным нашего исследования, 
у  сексуально неактивных девочек-подростков 
указанные типы ВПЧ не встречались, в то вре-
мя как у сексуально активных они наблюдались 
в  19,8%  случаев. Инфицированность низкоон-
когенными типами ВПЧ (6-й и  11-й), которые 
ответственны за образование аногенитальных 
кондилом в  90%  случаев и  за развитие реци-
дивирующего вестибулярного папилломатоза 
у  взрослых и  детей в  100%  случаев [10], среди 
всех обследованных девочек-подростков соста-
вила  1,4% (среди сексуально активных  – 2,8%, 
среди сексуально неактивных – 0,9%).

Полученные нами результаты свидетельству-
ют о высокой инфицированности ВПЧ сексуаль-
но активных девочек-подростков, что диктует 
необходимость проведения вакцинации против 
ВПЧ до начала половой жизни. В этой связи от-
метим: результаты анонимного анкетирования 
девочек-подростков 14–17  лет и  их родителей, 
проведенного в  рамках вакцинации, выявили 
крайне низкую информированность населения 

Таблица 1. Инфицированность вирусом папилломы человека среди девочек-подростков в Московской области, n (%)

Тип ВПЧ Всего обследованных 
(n = 640)

Сексуально активные 
(n = 176)

Сексуально неактивные (n = 464)

ВПЧ высокого канцерогенного риска, 
в том числе
типы 16, 18
типы 6, 11

110 (17,2)

35 (5,5)
9 (1,4)

89 (50,5)

35 (19,8)
5 (2,8)

21 (4,5)

–
4 (0,9)

ВПЧ – вирус папилломы человека

Таблица 2. Эффективность вакцинации против вируса папилломы человека, по данным национальных программ

Параметр программы Австралия Новая Зеландия США Швеция

Начало программы, год 2007 2008 2006 2006

Охват вакцинацией, % 81–84 52 49 25

Стратегия вакцинации Школа Школа Поликлиника и аптека Поликлиника

Снижение частоты 
аногенитальных кондилом, %

Практически исчезли 63 30 25
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по вопросам, касающимся ВПЧ, его канцеро-
генной роли, методов профилактики и лечения. 
Кроме этого в  ходе реализации программы ор-
ганизаторы столкнулись с тем, что родители не 
осознавали необходимость и  важность вакци-
нации. Только каждая вторая мать была готова 
дать согласие на вакцинацию и  всего лишь ка-
ждая четвертая – на вакцинацию дочерей в воз-
расте 12–13 лет.

Одним из актуальных вопросов в  проведе-
нии вакцинации является оценка ее эффектив-
ности. К  краткосрочным ранним результатам 
относят снижение заболеваемости ВПЧ и аноге-
нитальными кондиломами, к промежуточным – 
снижение частоты предраковых поражений 
(CIN), к долгосрочным – снижение заболеваемо-
сти и смертности от рака шейки матки у женщин 
репродуктивного возраста. На данный момент 
опубликованы итоги нескольких национальных 
программ, выявивших на популяционном уров-
не уменьшение частоты заболеваний, вызывае-
мых ВПЧ (табл. 2) [12].

Австралия  – одна из первых стран в  мире, 
которая еще в  2007  г. внедрила широкомас-
штабную национальную программу вакцина-
ции, финансируемую государством. К  этому 
времени в  этой стране отмечалось снижение 
заболеваемости раком шейки матки на  50% по 
сравнению с показателями 1991 г. На этом фоне 
в  2007  г. в  Австралии в  национальный кален-
дарь прививок была введена вакцинация про-
тив ВПЧ четырех типов (6-го, 11-го, 16-го, 18-
го). В основную вакцинируемую когорту вошли 
девочки 12–13  лет, в  наверстывающую когор-
ту  – девушки и  молодые женщины в  возрасте 
от  13 до  26  лет. Охват вакцинацией составил 
около 70% (максимальный охват был среди де-
вочек 12–13 лет). Девочки и женщины с австра-
лийским гражданством вакцинировались за 
счет государства. Уже через год после введения 
вакцины в  национальный календарь отмеча-
лось снижение заболеваемости генитальными 
кондиломами на 25%. К  концу 2009  г. среди 
женщин-резидентов в  возрасте от  12 до  26  лет 
заболеваемость генитальными кондилома-
ми снизилась на 59%, к  концу 2010  – на 73%, 
а  в  2011  г. (уже через 4  года после начала пла-
новой вакцинации) отмечалось практически 
полное исчезновение генитальных кондилом 
(по данным национальной надзорной системы, 
учитывались вакцинированные и  невакци-
нированные лица) [12]. При этом отмечалось 
28% снижение частоты генитальных кондилом 
среди гетеросексуальных мужчин молодого 

возраста, что говорит о возможной реализации 
популяционного иммунитета.

По данным из регистра цервикальной ци-
тологии одного из штатов Австралии, к 2009 г., 
то есть через 3 года после начала плановой вак-
цинации, зарегистрировано снижение часто-
ты предраковых поражений шейки матки на 
38% среди девушек младше 18 лет. В других воз-
растных группах статистически значимой раз-
ницы не выявлено [12].

Вакцинация против ВПЧ 6-го, 11-го, 16-го, 
18-го  типов входит в  Национальный календарь 
вакцинации США с 2006 г. Согласно популяци-
онным данным (без учета вакцинального стату-
са), полученным из Калифорнийской системы 
здравоохранения, которая обслуживает мало-
имущие слои населения, к  2009  г. снижение ча-
стоты генитальных кондилом среди женщин 
младше 21  года составило 19,4%. Охват вакци-
нацией в  США составлял менее 30%. Разница 
между уровнем снижения частоты генитальных 
кондилом в  США и  в  Австралии подтверждает 
факт, что максимального эффекта от плановой 
вакцинации можно добиться лишь при высоком 
охвате.

В Великобритании плановая ВПЧ-вакци-
нация с  использованием двухвалентной вак-
цины была введена в  2008  г. Программа ВПЧ-
вакцинации в  этой стране  – одна из самых 
лучших в  мире и  предполагает высокий охват. 
Тем не менее в  ноябре 2011  г. Министерство 
здравоохранения Великобритании приняло 
решение заменить двухвалентную вакцину на 
четырехвалентную, поскольку Гардасил имеет 
более широкий спектр защиты: помимо профи-
лактики рака шейки матки она предотвращает 
возникновение рака вульвы, влагалища и  ано-
генитальных кондилом. Считается, что вакци-
нация обоих полов будет способствовать суще-
ственному снижению распространенности ВПЧ 
или даже прекращению его циркуляции, а также 
защитит от ВПЧ-ассоциированных заболеваний 
не только женщин, но и  мужчин. У  последних 
ВПЧ вызывает рак половых органов, анальный 
рак и  аногенитальные кондиломы. В  2011  г. 
в  США была рекомендована плановая вакци-
нация четырехвалентной вакциной мальчиков 
в  возрасте 11–12  лет и  наверстывающая вакци-
нация  – 13–21  года. В  Австралии также было 
рекомендовано ввести плановую вакцинацию 
мальчиков [13].

Таким образом, в  ряде стран программы 
плановой вакцинации против ВПЧ проде-
монстрировали свою эффективность и  це ле-
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сообразность. Максимального эффекта можно 
добиться при вакцинации подростков обоих 
полов до начала половой жизни. Ожидать сни-
жения заболеваемости раком шейки матки и ра-
ком других локализаций можно через 10–15 лет 
после внедрения вакцинации. Однако оценить 
эффективность вакцинации позволяют уже 
ближайшие результаты, выражающиеся в  сни-
жении заболеваемости генитальными кондило-
мами.

В 2013  г. на основании ежегодных ста-
тистических отчетов детских гинекологов 
Московской области мы проанализировали 
данные по заболеваемости аногенитальны-
ми кондиломами и  оценили результативность 
проведенной вакцинации девочек-подростков 
с  использованием четырехвалентной вакци-
ны. По всей Московской области у  девочек до 
17  лет отмечен рост заболеваемости аногени-
тальными кондиломами: в  2009  г. этот показа-
тель составил 127,2 случая на 100 тыс., в 2012 – 
164,6  случая на 100  тыс. Напротив, в  районах, 
где проводится вакцинация, зарегистрировано 
снижение заболеваемости в  той же возрастной 
группе: в 2009 г. – 14,2 случая на 100 тыс. дево-
чек, в 2012 г. – 8,03 случая на 100 тыс. (табл. 3). 
Снижение заболеваемости аногенитальными 
кондиломами составило 42%. Такие показатели 
объясняются тем, что в программу вакцинации 
против рака шейки матки вошли только де-
вочки 12–13 лет и охват составил порядка 40%. 
Подчеркнем, что эффективность вакцинации 
напрямую зависит от охвата – по рекомендации 
Всемирной организации здравоохранения он 

должен составлять не менее 70% от подлежаще-
го вакцинации населения [11].

В настоящее время согласно приказу №  565 
«Об  организации вакцинальной профилактики 
рака органов репродуктивной системы у женщин» 
в  целях реализации долгосрочной целевой про-
граммы Московской области «Совершенствова-
ние медицинской помощи детям, беременным 
женщинам и  матерям в  Московской области на 
период 2013–2015 гг.» определены 5 муниципаль-
ных районов (Воскресенский, Красногорский, 
Железнодорожный, Ногинский, Одинцовский), 
где планируется проведение вакцинации дево-
чек 12–13-летнего возраста. Для этого закуплено 
12 936 доз бивалентной вакцины, которыми будут 
охвачены 4312 вакцинируемых.

В заключение отметим: рост ВПЧ-
ассоциированных заболеваний и  инфициро-
ванности ВПЧ среди подростков обусловливает 
проведение обязательной вакцинации. Анализ 
данных статистики продемонстрировал эффек-
тивность вакцинопрофилактики папилломави-
русной инфекции в  Московской области, что 
выразилось в  снижении заболеваемости аноге-
нитальными кондиломами. Полученные нами ре-
зультаты подтверждаются опытом тех стран мира, 
которые внедрили программы вакцинопрофи-
лактики ВПЧ. Рак шейки матки может исчезнуть 
примерно через 15–20 лет после начала их реали-
зации. Для обеспечения успеха такой программы 
необходимо повышать информированность насе-
ления, врачей, а  также работников образования 
о  канцерогенном риске вируса и  о  методах про-
филактики папилломавирусной инфекции. 

Таблица 3. Заболеваемость аногенитальными кондиломами у девочек Московской области

Заболеваемость на 100 тыс. девочек 2009 г. 2010 г. 2011 г. 2012 г.

Проживающие в Московской области 127,2 107,3 258,4 164,6

Проживающие в районах, где проведена 
вакцинация

14,2 13,7 12 8,03
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Efficacy of vaccine prevention  
of HPV-associated diseases and cervical 
cancer in the Moscow region

Krasnopol'skiy V.I. • Logutova L.S. • Zarochentseva N.V. •  
Belaya Yu.M. • Tamazyan G.V. • Gridchik A.L.

Data on high prevalence of papilloma virus infection 
and associated disorders in adults as well as in ado-
lescents are becoming more and more frequently 
published in the world and domestic literature. The 
most severe outcome of the infection is cervical 
cancer which takes the second place in women of 
reproductive age. At present, the armamentarium 
of obstetricians, gynecologists, pediatricians and 
oncologists is enriched by a recombinant vaccine 
protecting against human papilloma virus and rep-
resenting one of effective methods of prevention of 

HPV-associated disorders. There are two prophylac-
tic vaccines in the world (quadrivalent Gardasil® and 
bivalent Cervarix®), which are used in 44 countries. 
One of the first results proving efficacy of vaccina-
tion is a decrease of incidence of anogenital warts 
that is well described in foreign literature. In the 
Moscow region, as a result of vaccination performed 
from 2008 to 2013, a decrease of incidence of ano-
genital warts in girls is also observed.

Key words: human papilloma virus, anogenital 
warts, cervical cancer, adolescent girls, vaccination.
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Факторы женского здоровья с точки зрения 
старения репродуктивной системы и риска 
развития сердечно-сосудистых заболеваний
Лопатина О.В. • Балан В.Е. • Ткачева О.Н. • Шарашкина Н.В. • Журавель А.С.

В репродуктивном возрасте распространен-
ность сердечно-сосудистой патологии у женщин 
невелика. Но в этот период происходит форми-
рование факторов риска развития сердечно-со-
судистых заболеваний. К ним относят ожирение, 
артериальную гипертонию, дислипидемию, 
инсулинорезистентность, сахарный диабет 
и  др. В  обзоре показана связь факторов риска 
сердечно-сосудистых заболеваний с  акушер-
ской и  гинекологической патологией начиная 
с менархе и заканчивая постменопаузой. Одним 

из показателей возрастных изменений сердеч-
но-сосудистой системы принято считать степень 
выраженности старения сосудов. Выявлено на-
личие ассоциации между маркерами старения – 
длиной теломер и  активностью теломеразы  – 
и дефицитом эстрогенов.

Ключевые слова: сердечно-сосудистые заболе-
вания, менархе, осложнения беременности, ре-
продуктивные потери, постменопауза, биология 
теломер, инсулинорезистентность, метаболиче-
ский синдром.
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Этапы старения женской репродуктивной 
системы
Становление зрелого типа функционирования 
репродуктивной системы женского организма  – 
многоэтапный и  многокомпонентный биологи-
ческий процесс.  Он обусловлен генетическими 
и  филогенетическими особенностями развития 
индивидуума, а  также подвержен влиянию мно-
жества средовых и  социальных факторов. За по-
следние годы наши представления о  структуре 
и  функции репродуктивной системы значитель-
но расширились. Это произошло в  первую оче-
редь благодаря углубленному изучению процес-
сов, происходящих на клеточном и молекулярном 
уровнях.

Репродуктивная система представляет собой 
совокупность конкретных структурных элемен-
тов: центральной нервной системы, гипоталаму-
са, гипофиза, гонад, органов-мишеней (маточные 
трубы, матка и  др.), связанных между собой ин-
формационными сигналами и  обеспечивающих 
реализацию детородной функции. Оптимальной 
функциональной активности репродуктивная 

система достигает к 16–18 годам – возрасту, когда 
организм готов к зачатию, вынашиванию беремен-
ности и  вскармливанию ребенка. Особенностью 
функционирования репродуктивной системы яв-
ляется ее постепенное прижизненное угасание: 
с 35 лет – генеративной, с 45–50 – менструальной 
и гормональной функций [1].

Современная концепция репродуктивного 
старения женщины предполагает ведущую роль 
истощения фолликулярного аппарата яичников 
[2]. Старение репродуктивной системы – сложный 
процесс. Активно изучались отдельные биомарке-
ры, специальные модели и  стадийные системы, 
помогающие лучше охарактеризовать отдельные 
фазы этого процесса. В  2001  г. рабочей группой 
экспертов по изучению стадий старения репро-
дуктивной системы STRAW (Stages of Reproductive 
Aging Workshop) были разработаны терминология 
и  система критериев, которые широко применя-
лись как в  научных исследованиях, так и  в  кли-
нической практике. Спустя 10  лет эти критерии 
были пересмотрены (STRAW + 10) с учетом новых 
данных, полученных при изучении возрастных 
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изменений функции гипоталамо-гипофизарно- 
яичниковой системы [3].

Продолжительность жизни женщины тесно 
связана с ее репродуктивным здоровьем. К факто-
рам женского здоровья, предположительно оказы-
вающим влияние на продолжительность жизни, 
относят возраст менархе, количество беременно-
стей, их течение, количество родов, искусcтвен-
ных и  самопроизвольных абортов, менопаузу. 
В преддверии старости формируются так называ-
емые болезни старости: инсулинорезистентность, 
сердечно-сосудистые заболевания, ожирение, 
артериальная гипертония, дислипопротеинемия 
и др. В этот период крайне важны вмешательства 
для улучшения общего состояния, повышения ка-
чества жизни, профилактики заболеваний старе-
ния [4]. В современных социально-экономических 
условиях, характеризующихся высоким уровнем 
заболеваемости и  общей смертности населения, 
снижением рождаемости и ухудшением здоровья 
детей, вопросы охраны репродуктивного здоро-
вья населения путем профилактики и  решения 
ряда социально-экономических проблем приоб-
ретают особую значимость [5].

Возраст менархе
Менархе обычно наступает через 2–2,5 года после 
того, как происходят первые изменения в  разви-
тии груди (телархе), – у большинства девушек в 12–
13 лет (с разбросом от 9–11 до 15–17 лет). С точки 
зрения медицины и  социологии это центральное 
событие в женском половом развитии, указываю-
щее на способность организма к беременности.

Менархе  – оптимальный дискретный при-
знак, позволяющий анализировать исторические 
тенденции развития детей. Наступление менархе 
определяется множеством факторов, главными из 
которых являются генетическая предрасположен-
ность, расовая принадлежность, а  также геогра-
фия проживания, характер питания, физическое 
развитие организма, перенесенные заболевания, 
социально-бытовые условия. У  девочек, прожи-
вающих в городских условиях, районах, располо-
женных на высотах, близких к уровню моря, или 
широтах, близких к экватору, период полового со-
зревания, как правило, наступает в более раннем 
возрасте. У  детей с  ожирением половая зрелость 
также наступает рано, а  у  девочек с  дефицитом 
массы тела, страдающих дистрофией или хрони-
ческими заболеваниями, сопровождающимися 
потерей массы тела, менструации начинаются 
позднее [6]. Чрезмерные физические нагрузки, 
связанные с повышением расхода энергии, могут 
задерживать наступление менархе. Полагают, что 

на возраст менархе влияет лептин  – пептид, вы-
деляющийся жировой тканью, а половая зрелость 
у  здоровых девочек наступает при постоянной 
средней массе тела около 48 кг [6].

Таким образом, существует зависимость меж-
ду массой тела и временем наступления менархе. 
Психологические факторы, тяжелые невротиче-
ские или психические расстройства и длительная 
изоляция могут препятствовать нормальному 
наступлению половой зрелости (аналогично раз-
витию гипоталамической аменореи у  взрослых). 
В  настоящее время в  США средний возраст на-
ступления менархе составляет 12,4 года [6]. В те-
чение XIX и  XX  столетий в  европейских стра-
нах и  России возраст менархе уменьшился с  17 
до  12  лет (каждое десятилетие снижаясь в  сред-
нем на 2–3  месяца); соответственно, изменились 
и сроки полового развития детей. Возрастной ин-
тервал наступления менархе в Московском реги-
оне находится в  пределах от  10  лет 3  месяцев до 
14 лет 6 месяцев [7].

Ожирение
Особого внимания заслуживает проблема воз-
никновения нарушений менструальной функции 
при избыточной массе тела и ожирении. По дан-
ным Всемирной организации здравоохранения, 
ожирением страдают более 30% населения плане-
ты. В России также не менее 30% трудоспособного 
населения имеют избыточную массу тела и 25% – 
ожирение. Частота бесплодия у  женщин с  ожи-
рением составляет 33,6%, что почти вдвое пре-
вышает его распространенность среди женщин 
с нормальной массой тела [8].

Полагают, что изучение соотношения мышеч-
ной массы тела и ожирения в популяции в целом 
позволит определить возрастные границы насту-
пления менархе [9, 10, 11]. Ожирение или дефицит 
массы тела, возраст становления менструальной 
функции оказывают существенное влияние на 
последующую функцию репродуктивной систе-
мы, однако данные литературы об особенностях 
репродуктивной функции при ожирении весьма 
разноречивы. По мнению большинства исследо-
вателей, нарушения менструального цикла вто-
ричны и являются следствием ожирения. Влияние 
ожирения на репродуктивную функцию связы-
вают с  более ранним менархе и  мутацией гена 
β3-адренорецептора, влияющего на процессы 
липогенеза и  термогенеза. Полагают, что ранний 
возраст менархе может служить независимым 
предиктором нарастания индекса массы тела, раз-
вития инсулинорезистентности и  других ослож-
нений ожирения. Но еще более неблагоприятным 
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фактором для последующего развития наруше-
ний репродуктивной системы выступает позднее 
менархе, постпонирующие (длительностью более 
30–34 дней) циклы и длительный период станов-
ления ритма менструаций [9, 10].

Женщины с  ранним менархе, поздними пер-
выми родами (28–30  лет), поздней менопаузой 
(старше 55 лет) подвергаются повышенному риску 
рака молочной железы, а также таким осложнени-
ям, как избыточный вес, преждевременные роды 
и низкий уровень рождаемости [12].

Авторы многочисленных научных исследо-
ваний, проведенных в  ряде европейских стран 
и США, пришли к выводу, что раннее менархе ас-
социируется с повышенным риском сахарного ди-
абета 2-го типа [13, 14, 15, 16, 17, 18]. Аналогичную 
взаимосвязь выявили и  в  двух азиатских наблю-
дениях [19, 20], в то время как в параллельном ис-
следовании у китайских женщин эта связь не была 
определена [21]. Доказано, что при раннем менар-
хе (в 8 лет) повышается уровень инсулиноподоб-
ного фактора роста-1, андростендиона, дегидро-
эпиандростерон-сульфата, лептина и  инсулина 
натощак, снижается уровень глобулина, связыва-
ющего половые стероиды [22], возникает высокий 
риск метаболического синдрома [23, 24, 25].

Результаты этих исследований послужили бо-
гатой базой данных для уникального изучения 
связи возраста менархе с развитием сахарного ди-
абета и  других факторов риска кардиометаболи-
ческих заболеваний. Продолжение исследований 
в  этой области может способствовать успешной 
ранней профилактике риска развития метаболи-
ческих и сердечно-сосудистых заболеваний.

Репродуктивная система в  детском и  юноше-
ском возрасте в  процессе функциональной диф-
ференцировки становится высокочувствительной 
к влиянию повреждающих внешних и внутренних 
воздействий. Более того, по сравнению с другими 
функциональными системами организма она ока-
зывается наиболее ранимой, а к наступлению пе-
риода репродуктивной зрелости у  значительного 
числа молодых женщин наблюдаются ее повреж-
дения разной степени выраженности [26, 27].

Осложненная беременность
В 2011 г. Американская кардиологическая ассоци-
ация (American Heart Association – АНА) квалифи-
цировала осложнения беременности как факторы 
риска развития сердечно-сосудистых заболева-
ний у женщин [28]. Преэклампсия или сахарный 
диабет во время беременности, а  также рожде-
ние недоношенного ребенка либо ребенка с  низ-
кой массой тела свидетельствуют о  повышении 

сердечно-сосудистого риска в  определенный ге-
стационный период при следующей беременно-
сти. Учет данных о  предыдущих беременностях 
представляет уникальную возможность раннего 
выявления женщин с  повышенным сердечно-со-
судистым риском. Это позволит осуществлять 
динамический контроль факторов риска, а  при 
необходимости проводить более агрессивную 
профилактическую терапию [28].

Исследования, результаты которых были опу-
бликованы в  течение последних 10  лет, показали, 
что у женщин с осложнениями на поздних сроках 
беременности в дальнейшем действительно повы-
шался риск ишемической болезни сердца. Была 
найдена взаимосвязь повышения риска сердечно-
сосудистых заболеваний при таких акушерских ос-
ложнениях, как преэклампсия, преждевременные 
роды в анамнезе, артериальная гипертония [29, 30, 
31] и гестационный сахарный диабет [32, 33].

Невынашивание беременности является наи-
более распространенным осложнением (от  12 
до 24% беременностей заканчиваются невынаши-
ванием). Несмотря на высокую частоту репродук-
тивных потерь их связь с  сердечно-сосудистыми 
рисками до недавнего времени почти не обсужда-
лась. Первый метаанализ причинно-следственной 
связи между невынашиванием беременности и ри-
ском развития сердечно-сосудистых заболеваний 
у женщин опубликован в 2013 г. Установлено, что 
у женщин, имеющих в анамнезе один самопроиз-
вольный аборт или привычное невынашивание 
беременности, риск ишемической болезни сердца 
повышается на 45% [34]. По мнению ряда авторов, 
одним из главных факторов, негативно влияющих 
на репродуктивный потенциал женщины, явля-
ется аборт. Вместе с тем искусственный неослож-
ненный аборт рассматривается как один из важ-
нейших факторов, влияющих на функциональное 
состояние сердечно-сосудистой, эндокринной, 
нервной и других систем женского организма [35, 
36]. Доказано увеличение риска развития фиброз-
но-кистозной болезни и  рака молочных желез 
у женщин, имеющих в анамнезе три и более искус-
ственных аборта [37].

Климактерий
По данным Федеральной службы государствен-
ной статистики, в  2013  г. Россия достигла само-
го высокого в  истории страны показателя про-
должительности жизни женщин  – 76,5  года [38]. 
Наряду с характерной для современного общества 
тенденцией  – ростом продолжительности жиз-
ни женщин  – увеличивается число женщин, на-
ходящихся в  климактерии, а  также риск развития 
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возраст-ассоциированных заболеваний. Именно 
в  перименопаузе и  ранней постменопаузе одно-
временно формируются состояния, связанные 
с эстрогенным дефицитом, и болезни старения: ате-
росклероз, артериальная гипертония, дислипопро-
теинемия, инсулинорезистентность, сердечно-со-
судистые, неврологические, костно-мышечные 
заболевания [4]. Сердечно-сосудистые заболева-
ния остаются главной причиной смерти женщин. 
Согласно данным АНА от 2012 г., более трети взрос-
лых женщин имеют те или иные сердечно-сосу-
дистые заболевания [39]. Повышение риска таких 
заболеваний выявляется у 37,2% женщин в возрас-
те 40–59  лет, 71,9%  женщин в  возрасте 60–79  лет 
и 86,7% женщин в возрасте 80 лет и старше [39].

Маркеры репликативного  
старения клеток
Основным показателем возрастных изменений 
сердечно-сосудистой системы принято счи-
тать степень выраженности старения сосудов. 
В последние годы успехи в развитии сосудистой 
биологии позволили проникнуть в  клеточные 
механизмы старения, что вызвало попытки пред-
упредить или замедлить процессы ускоренного 
старения. Большое внимание уделяется клеточ-
ным маркерам старения организма, к  которым 
в  числе прочих относят концевые участки хро-
мосом – теломеры. Одна из основных теорий кле-
точного старения связана с укорочением теломер.

Теломера – элемент эукариотической хромосо-
мы, расположенный на ее конце. Она необходима, 
как полагают, для стабильности хромосомы в  ее 
митотическом цикле. Укорочение теломеры при-
водит к развитию репликативного старения, и ее 
длина служит индикатором нормального старе-
ния клетки [40]. Основной механизм поддержа-
ния длины теломер заключается в  достраивании 
теломерных повторов дезоксирибонуклеиновой 
кислоты (ДНК) ферментом теломеразой.

Сокращение длины теломер является призна-
ком многих возраст-ассоциированных заболева-
ний. В настоящее время доказано, что для сахарно-
го диабета 2-го типа и нарушенной толерантности 
к глюкозе характерно укорочение длины теломер 
[41, 42, 43]. Укорочение может быть связано как 
с нарушением секреции инсулина, так и с разви-
тием инсулинорезистентности [44]. В  большом 
популяционном перекрестном исследовании 
установлена обратная корреляция между длиной 
теломеры и  инсулинорезистентностью, уровнем 
сывороточного лептина и  индексом массы тела 
[45]. Результаты Фрамингемского исследования 
показали, что укорочение теломеры у  пациентов 

с  артериальной гипертонией в  большой степени 
ассоциировано с  инсулинорезистентностью, ко-
торая неразрывно связана с  хроническим воспа-
лением и окислительным стрессом, также влияю-
щими на укорочение длины теломер [46].

В работе O.S. Al-Attas и соавт. установлена вза-
имосвязь между наличием инсулинорезистентно-
сти, висцерального ожирения и  длиной теломер 
у  арабов детского возраста [47]. В  аналогичном 
исследовании J. Daubenmier и соавт. также выяв-
лен вклад инсулинорезистентности в  изменение 
активности теломеразы [48]. По мнению авторов, 
активность теломеразы у 47 пациентов с ожирени-
ем и  нарушением толерантности к  глюкозе была 
существенно ниже, чем у здоровых лиц без нару-
шений углеводного обмена. Это позволяет предпо-
ложить, что моделью преждевременного старения 
могут служить наличие инсулинорезистентности 
и развитие метаболического синдрома.

Исследования по изучению взаимосвязи дли-
ны теломер и  репродуктивного старения весьма 
противоречивы. Длина теломер может быть связа-
на с  различными показателями репродуктивного 
старения как положительно, так и  отрицательно. 
Так, при сравнении длины теломер в  лейкоцитах 
периферической крови женщин с идиопатической 
преждевременной недостаточностью яичников 
и привычным невынашиванием беременности уко-
рочение длины теломер установлено только при 
привычном невынашивании беременности [49].

Надежные биомаркеры старения пока не най-
дены. Для изучения физиологических механиз-
мов, влияющих на длину теломер, активность те-
ломеразы и процессы репродуктивного старения, 
необходимы дальнейшие исследования.

Влияние менопаузальной  
гормональной терапии на длину теломер 
у женщин в постменопаузе
Благодаря сложным биологическим механизмам 
регуляции эстрогенами активности эндотели-
альных и гладкомышечных клеток стенок крове-
носных сосудов и кардиомиоцитов сердечно-со-
судистая система женщины вплоть до менопаузы 
находится под защитой женских половых гормо-
нов. Через α- и  β-эстрогеновые рецепторы они 
оказывают воздействие на сердечно-сосудистую 
систему посредством геномных и  негеномных 
эффектов. Эти механизмы объясняют благопри-
ятное воздействие на сердечно-сосудистую си-
стему своевременно назначенной продолжитель-
ной гормональной терапии [50].

Можно полагать, что длительная гормональная 
терапия влияет на здоровье человека, воздействуя 
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на биологию теломер. Многие ученые считают, что 
скорость удлинения теломер и их укорочение раз-
личаются в зависимости от пола [51]. При рожде-
нии длина теломер у мужчин и женщин одинакова, 
но с возрастом соотношение меняется, и длина те-
ломер у женщин становится больше, чем у мужчин 
[52, 53]. Возможно, это различие связано с эффек-
тами эстрогенов. Высказано предположение, что 
эстрогены могут защищать теломеры от воздейст-
вия активных форм кислорода, повреждающих 
ДНК, а также вызывать активацию теломеразы, тем 
самым прямо или косвенно стимулируя продук-
цию оксида азота [54, 55]. Эти исследования позво-
ляют предположить, что менопаузальная гормо-
нальная терапия за счет эстрогенов может влиять 
на длину теломер. Однако возможные механизмы 
этого эффекта изучались лишь в единичных рабо-
тах. В  ретроспективном исследовании «случай  – 
контроль» анализировалось влияние длительной 
(более 5 лет) менопаузальной гормональной тера-
пии на длину теломер у женщин в постменопаузе 
[56]. Полученные данные показали, что длина те-
ломер, определяемая методом полимеразной цеп-
ной реакции, в группе женщин, получавших мено-
паузальную гормональную терапию, достоверно 
больше, чем у женщин, ее не получавших (р < 0,05). 
Вероятно, применение менопаузальной гормональ-
ной терапии способно замедлять укорочение дли-
ны теломер, связанное с возрастом.

Как показано в  исследованиях in vitro, в  до-
полнение к  своим антиоксидантным свойствам 
эстрогены могут стимулировать активность те-
ломеразы [55, 57, 58]. Высказана гипотеза о  том, 

что активация теломеразы замедляет укорочение 
длины теломер у женщин, принимающих менопа-
узальную гормональную терапию [56].

Заключение
Обзор литературы, посвященной проблеме разви-
тия сердечно-сосудистых заболеваний у  женщин, 
указывает на связь кардиоваскулярных рисков 
с  функцией репродуктивной системы женщины 
в  период от менархе до постменопаузы. Анализ 
их взаимовлияния приобретает большое значение 
для прогнозирования, профилактики и  лечения 
сердечно-сосудистых заболеваний. К таким факто-
рам большинство авторов относят: возраст менар-
хе, ожирение, инсулинорезистентность, сахарный 
диабет, патологическое течение беременности, не-
вынашивание беременности. Рядом исследовате-
лей получены противоречивые данные о наличии 
ассоциации между возрастом менархе и  риском 
развития инсулинорезистентности, сахарного ди-
абета. Полагают, что нарушения менструального 
цикла у  женщин вторичны и  являются следстви-
ем ожирения. В  постменопаузе риск сердечно-
сосудистых заболеваний увеличивается в 2–3 раза. 
Анализ работ, проведенных в области сосудистой 
биологии, показал, что существует связь между 
клеточными маркерами старения  – длиной те-
ломер и  активностью теломеразы  – и  факторами 
риска сердечно-сосудистых заболеваний, а  также 
уровнем эстрогенов. В  этой связи представляет-
ся интересным изучить вопросы, связанные с ин-
дивидуальной выраженностью рисков сердечно-
сосудистых заболеваний у женщин. 
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Factors of women’s health from 
the perspective of reproductive 
ageing and risk of cardiovascular 
disorders
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Prevalence of cardiovascular abnormalities in wom-
en of reproductive age is not high. However, it is 
during this period that the risk factors of cardio-
vascular disorders are being formed. They include 
obesity, arterial hypertension, dyslipidemia, insulin 
resistance, diabetes mellitus, etc. The review demon-
strates the link between cardiovascular risk factors 
and obstetric and gynecological disorders, starting 
from menarche and ending up with menopause. 

Degree of vascular ageing is considered to be one of 
indicators of age-related changes of cardiovascular 
system. There is an association between markers of 
ageing, such as length of telomers and telomerase 
activity, and estrogen deficiency.
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Опыт применения 
синтетических протезов 
для лечения тяжелых форм 
пролапса гениталий у женщин 
в пожилом возрасте
Мгелиашвили М.В. • Буянова С.Н. • Марченко Т.Б. • Рижинашвили И.Д.

Актуальность. Пролапс гениталий  – одна из 
наиболее трудно решаемых проблем в  гинеко-
логии. Частота рецидива заболевания после его 
хирургической коррекции достигает 33–40%.

Цель  – провести анализ применения аллопла-
стических материалов для коррекции тяжелых 
форм опущения и выпадения внутренних поло-
вых органов в пожилом и старческом возрасте.

Материал и  методы. 228  женщин в  возрас-
те от  60 до  70  лет с  пролапсом гениталий III–
IV  степени (согласно классификации Бадена  – 
Уолкера) разделены на 3 группы в зависимости 
от ведущей в пролапсе анатомической структу-
ры. Всем пациенткам была выполнена экстрапе-
ритонеальная кольпопексия с  использованием 
проленового протеза, дополненная пластикой 
промежности: 165 пациенткам 1-й группы (сред-
ний возраст 63 года) – передняя, 47 пациенткам 
2-й  группы (средний возраст 65  лет)  – задняя, 
12  пациенткам 3-й  группы (средний возраст 
68  лет)  – тотальная. Эффективность операции 
оценивалась через 2–4  месяца по степеням 
пролапса гениталий (по Бадену  – Уолкеру), от-
сутствию эрозии стенок влагалища и отсутствию 
сморщивания и/или диспозиции аллопласта.

Результаты. Почти у  50%  пациенток диагно-
стирована скрытая форма недержания мочи, 
что потребовало проведения уретропексии 
свободной синтетической петлей трансобту-
раторным доступом. Отмечена низкая частота 
интраоперационных осложнений (n = 1). Из по-
слеоперационных осложнений у 60% пациенток 

1-й и 3-й групп отмечалось нарушение мочеис-
пускания, восстановленное на 4–5-е сутки по-
сле операции на фоне противовоспалительной 
терапии и  применения препаратов, повышаю-
щих тонус детрузора. Частота выявления эро-
зии стенки влагалища и  частичной экспульсии 
протеза составила по 4,2% в  1-й и  2-й  группах. 
В  3-й  группе эрозии стенок влагалища не вы-
явлено. Клинически незначимое частичное 
сморщивание проленового протеза отмечено 
в 4,5, 4,2 и 5,9% случаев в 1-й, 2-й и 3-й группах 
соответственно. После хирургической кор-
рекции у  100%  пациенток 1-й и  3-й  группы, 
а  также у  70,6%  пациенток 2-й  группы пролапс 
гениталий был оценен как I степень по Бадену – 
Уолкеру, у  29,4%  пациенток 2-й  группы  – как 
II степень. Однако наблюдалось большое число 
случаев прогрессирования опущения противо-
положной стенки влагалища: у  72  (44%) паци-
енток 1-й группы и у 4  (23,5%) – 2-й, что в ряде 
наблюдений (18,4%) требовало проведения по-
вторной операции.

Заключение. Применение проленовых протезов 
для экстраперитонеального укрепления тазового 
дна в пожилом возрасте – эффективный метод ле-
чения. При соблюдении оперативной техники он 
сопровождается минимальным числом осложне-
ний, которые в основном легко устранить.

Ключевые слова: пролапс гениталий, экстрапе-
ритонеальная кольпопексия, проленовый про-
тез, исход хирургического лечения, осложнения, 
пожилой и старческий возраст.
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Выпадение женских половых органов яв-
ляется одной из трудно решаемых про-
блем в гинекологии. По данным разных 
авторов, частота патологии варьиру-

ет от  28 до  40% всех гинекологических забо-
леваний. В  России средний возраст пациенток 
с пролапсом гениталий составляет 50 лет [1, 2]. 
Заболевание имеет мультифакторную природу, 
среди причин основную роль играет наличие 
у  пациенток дисплазии соединительной ткани 
[1, 3]. Тот факт, что пролапс гениталий встре-
чается у  нерожавших женщин, а  также у  жен-
щин, имевших в анамнезе одни неосложненные 
роды, свидетельствует о большом значении на-
следственной патологии соединительной ткани 
в патогенезе заболевания. 

Согласно исследованиям, проведенным 
в  Финляндии, частота семейной формы про-
лапса достигает 30%  [4]. Результаты многочис-
ленных работ подтверждают, что заболевания, 
сопровождающиеся поражением соединитель-
ной ткани (например, синдром Марфана, неко-
торые формы патологии сердечно-сосудистой, 
нервной систем), ассоциированы с  пролапсом 
гениталий, развивающимся в  молодом возрас-
те [5].

Роды крупным плодом, тяжелая физическая 
работа, связанная с  выраженным повышени-
ем внутрибрюшного давления, хронические 
заболевания бронхолегочной системы на фоне 
дисплазии соединительной ткани непременно 
способствуют развитию пролапса гениталий 
тяжелой степени даже у молодых женщин [6, 7].

Лечение пролапса гениталий осложняется 
тем, что самые тяжелые и  рецидивные формы 
встречаются у  пациенток в  пожилом и  стар-
ческом возрасте. Согласно данным исследова-
ния, проведенного в США среди 1004 женщин 
в возрасте от 18 до 83 лет, проходивших ежегод-
ное гинекологическое обследование, распро-
страненность пролапса гениталий возрастала 
примерно на 40% с каждой последующей дека-
дой жизни [8]. С учетом того, что по прогнозу 
Всемирной организации здравоохранения, 
в XXI в. предполагается резкое увеличение чис-
ла пожилых людей, остро встает вопрос о необ-
ходимости поиска более эффективных и надеж-
ных методов лечения этого заболевания. 

Методы лечения пациенток с пролапсом ге-
ниталий кардинально различаются в  зависи-
мости от периода жизни женщины: в  молодом 
возрасте необходимо учитывать потребность 
в  сохранении или восстановлении сексуаль-
ных ощущений, в  пожилом важное значение 

приобретает проблема надежности оператив-
ного вмешательства, а в старческом этот вопрос 
становится основным.

По мнению многих авторов, хирургический 
метод является единственно эффективным 
в  лечении пролапса гениталий [9], однако ча-
стота рецидива заболевания после коррекции 
достигает 33–40% [10, 11].

Перед хирургами всегда стояла задача заме-
нить несостоятельные фасциальные структу-
ры малого таза более прочным синтетическим 
материалом, но до конца прошлого столетия 
все попытки заканчивались частичным или 
полным отторжением аллопласта. В связи с по-
явлением гипоаллергенных синтетических 
материалов эффективность операций, кор-
ригирующих пролапс, резко возросла. Среди 
множества вмешательств с  применением про-
леновых протезов следует особенно выделить 
переднюю, заднюю и тотальную экстраперито-
неальную кольпопексию. Эти операции обла-
дают высокой степенью эффективности и  при 
правильном применении сопровождаются ми-
нимальным числом осложнений [12].

Показания для применения сетчатых про-
тезов с  целью коррекции пролапса гениталий 
чаще всего встречаются в возрастном диапазо-
не от 60 до 70 лет, то есть в пожилом возрасте. 
Как правило, в этот период жизни во главу угла 
ставится надежность операции с  сохранени-
ем сексуальной функции. Пролапс гениталий 
у  большинства женщин сочетается с  разными 
формами недержания мочи. Согласно данным 
многих авторов, наиболее часто с  опущением 
и  выпадением женских половых органов ассо-
циируется стрессовая форма недержания мочи 
(20–30%) [13]. Определенную проблему пред-
ставляет так называемое скрытое недержание 
мочи, которое проявляется после репозиции 
гениталий [14, 15]. Самым доступным методом 
исследования для оценки состояния сфинктера 
уретры является ультразвуковое исследование 
(УЗИ) [16].

Материал и методы
Оперированы 228  женщин в  возрасте от  60 
до 70 лет с пролапсом гениталий тяжелой степе-
ни. В  зависимости от характера пролапса паци-
ентки разделены на 3 группы: в 1-ю группу вошли 
165 женщин с опущением передней стенки влага-
лища III степени, во 2-ю – 47 с опущением задней 
стенки влагалища III степени, в 3-ю – 17 с выпа-
дением матки, культи шейки матки или купола 
и стенок влагалища III–IV степени.
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В 1-й группе средний возраст больных соста-
вил 63 года. Из них 72 (44%) ранее были опери-
рованы по поводу пролапса гениталий. Средний 
возраст пациенток из 2-й  группы составил 
65  лет. Рецидивная форма пролапса отмечена 
у 17 (36%) из них. В 3-й группе объединены паци-
ентки с  самыми тяжелыми формами пролапса, 
причем у  12  (70,6%) из них наблюдалась реци-
дивная форма заболевания. Средний возраст 
больных в этой группе составил 68 лет.

Все больные оперированы влагалищным до-
ступом. В 1-й группе всем пациенткам проводи-
лась операция – передняя экстраперитонеальная 
кольпопексия с  использованием проленового 
протеза, пластика задней стенки влагалища 
и  промежности. У  49  (29,7%) пациенток этой 
группы в  ходе обследования диагностирова-
но недержание мочи при напряжении, причем 
почти у половины из них (n = 24) была отмечена 
скрытая форма стрессового недержания мочи. 
В связи с этим операция была дополнена прове-
дением уретропексии свободной синтетической 
петлей трансобтураторным доступом.

Во 2-й группе всем пациенткам проводилась 
задняя экстраперитонеальная кольпопексия 
с  применением проленового протеза. Во всех 
случаях операция была дополнена пластикой 
промежности. У 11 (23,4%) пациенток этой груп-
пы диагностировано стрессовое недержание 
мочи, в  связи с  чем операция была также до-
полнена проведением уретропексии свободной 
синтетической петлей трансобтураторным до-
ступом.

В 3-й  группе в  качестве альтернативы ряду 
пациенток было предложено проведение надеж-
ной, незаслуженно, на наш взгляд, забытой опе-
рации Лефора – Нейгебауэра. Однако, несмотря 
на возраст и наличие самых тяжелых форм про-
лапса, пациентки отказались от оперативного 
вмешательства, исключающего в  последующем 
возможность половой жизни, в связи с чем для 
коррекции пролапса гениталий у  них была вы-
брана тотальная экстраперитонеальная кольпо-
пексия проленовым протезом. У  7  (41%) боль-
ных во время тотальной экстраперитонеальной 
кольпопексии проленовый протез был разрезан 
на переднюю и  заднюю части. В  2  случаях это 
было обусловлено выраженной рубцовой дефор-
мацией купола влагалища после ранее перене-
сенной гистерэктомии, а в 5 случаях – наличием 
матки или культи шейки матки.

Перед проведением операции мы ставили пе-
ред собой следующие задачи:
• устранить симптомы заболевания;

• восстановить нормальные анатомические 
взаимоотношения всех органов, участвующих 
в пролапсе;

• использовать хирургические технологии, наи-
более подходящие для решения перечислен-
ных задач.
Все операции были проведены без особых 

технических сложностей. Максимальный объем 
кровопотери не превышал 200 мл. Следует отме-
тить одно интраоперационное осложнение: при 
инсталляции тотального протеза была наруше-
на целостность передней стенки прямой кишки. 
Стенка кишечника была восстановлена интра-
операционно без негативных последствий.

В послеоперационном периоде у ряда пациен-
ток 1-й и 3-й групп отмечено нарушение акта мо-
чеиспускания – полная или частичная задержка 
мочи. Эта проблема наблюдалась у  60%  пациен-
ток, перенесших переднюю экстраперитонеаль-
ную кольпопексию. Данное осложнение, веро-
ятно, было обусловлено частичной денервацией 
мочевого пузыря во время установки протеза, 
а  также естественным послеоперационным оте-
ком парауретральных и  паравагинальных тка-
ней. После проведения противовоспалительной 
терапии и применения препаратов, повышающих 
тонус детрузора, у всех пациенток на 4–5-е сутки 
после операции восстановилось нормальное мо-
чеиспускание.

Эффективность операции оценивалась спу-
стя 2–4 месяца после проведения хирургическо-
го вмешательства по степеням пролапса генита-
лий согласно классификации Бадена-Уолкера, 
а также по следующим показателям: отсутствие 
эрозии стенок влагалища, отсутствие сморщи-
вания и/или диспозиции аллопласта.

Результаты
Через 2–4  месяца все оперированные нами па-
циентки отмечали положительный эффект от 
перенесенной операции. В  3-й  группе больных 
эрозии стенок влагалища не выявлено. Эрозия 
стенки влагалища и частичная экспульсия про-
теза отмечена у  7  (4,2%) больных 1-й  группы 
и  у  2  (4,2%)  – 2-й  группы. Площадь эрозии не 
превышала 1,5  см². Для устранения этого ос-
ложнения 4  пациентки 1-й  группы оперирова-
ны в условиях стационара (проведены частичное 
иссечение протеза, наложение вторичных швов 
на слизистую оболочку влагалищной стенки). 
У остальных больных площадь эрозии не превы-
шала 0,1 см², в связи с чем эпителизации влага-
лищной стенки удалось достичь в амбулаторных 
условиях.
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По данным УЗИ, частичное сморщивание 
проленового протеза выявлено в  9  (5,45%) слу-
чаях в 1-й группе, в 2 (4,2%) – во 2-й и в 1 (5,9%) – 
в  3-й. Частичное сморщивание протеза клини-
чески никак не проявлялось, фиксация стенки 
влагалища оценивалась как удовлетворитель-
ная.

В 1-й и 3-й группах после проведения коррек-
ции пролапса гениталий во всех наблюдениях 
степень опущения соответствовала первой по 
классификации Бадена-Уолкера. Во 2-й  группе 
у  5  (29,4%) пациенток состояние оперирован-
ной задней стенки влагалища соответствовало 
II степени опущения, а у остальных – I. И все-та-
ки у 72 (44%) пациенток 1-й группы и у 4 (23,5%) 
2-й  отмечено прогрессирование опущения про-
тивоположной стенки. У  14  (18,4%) из них опу-
щение неоперированной стенки влагалища впо-
следствии достигло III–IV степени, в связи с чем 
они были оперированы повторно, также с  при-
менением проленового протеза. Это обстоятель-
ство можно объяснить изменением вектора вну-
трибрюшного давления после фиксации одной из 
влагалищных стенок синтетическим, практиче-
ски нерастягивающимся протезом. Все сказанное 
вынуждает нас более критически оценивать сте-
пень опущения влагалищных стенок и  своевре-
менно ставить вопрос об укреплении протезом, 
в том числе не доминирующей в пролапсе стенки 
влагалища.

В 3-й  группе у  2  (11,7%) пациенток отмечено 
выпадение купола влагалища между двумя ча-
стями протеза (этим пациенткам протез во время 

операции был рассечен на 2  части  – переднюю 
и заднюю), причем стенки влагалища были фик-
сированы хорошо. В  этих случаях произошло 
чрезмерное растяжение тканей в области купола 
влагалища и их пролабирование между частями 
протеза. Среди неудовлетворительных результа-
тов в 3-й группе больных отметим 1 случай сме-
щения проксимального отдела протеза (в области 
купола влагалища), что явилось причиной так на-
зываемого бокового смещения купола влагалища. 
Всем 3 пациенткам была произведена лапароско-
пическая сакровагинопексия с удовлетворитель-
ными отдаленными результатами.

Заключение
Применение проленовых протезов для экстра-
перитонеального укрепления тазового дна в по-
жилом возрасте является эффективным методом 
лечения. При соблюдении оперативной техники 
он сопровождается минимальным числом ос-
ложнений, которые в основном легко устранить. 
Однако мы считаем, что данный метод должен 
занимать четко определенную нишу, его следу-
ет применять только для лечения тяжелых (III–
IV степени) и рецидивных форм пролапса, в ос-
новном среди женщин, достигших пожилого 
возраста. Необходима также оценка состояния 
сфинктера уретры с помощью УЗИ у пациенток 
с  опущением передней стенки влагалища тяже-
лой степени, позволяющая своевременно выя-
вить и  подвергнуть коррекции скрытую форму 
стрессового недержания мочи при данной пато-
логии. 

Литература (References)
 1. Буянова СН, Смольнова ТЮ, Иоселиани МН, 

Куликов ВФ. К патогенезу опущения и выпа-
дения внутренних половых органов. Вест-
ник Российской ассоциации акушеров-ги-
некологов. 1998;(1):77–9.
(Buyanova  SN, Smol'nova TYu, Ioseliani  MN, 
Kulikov VF. [On the pathophysiology of ptosis 
and prolapse of internal genitals]. Vestnik Ros-
siyskoy assotsiatsii akusherov-ginekologov. 
1998;(1):77–9. Russian).

 2. Буянова СН, Щукина НА, Журавлева АС. Эф-
фективность использования сетчатых про-
тезов при осложненных формах пролапса 
гениталий. Российский вестник акушера-ги-
неколога. 2009;(1):76–81.
(Buyanova  SN, Shchukina  NA, Zhuravleva  AS. 
[Efficiency of using mesh prostheses in com-
plicated forms of genital prolapse]. Rossiyskiy 
vestnik akushera-ginekologa. 2009;(1):76–81. 
Russian).

 3. Смольнова  ТЮ, Буянова  СН, Савельев  СВ, 
Петрова  ВД. Дисплазия соединительной 
ткани как одна из возможных причин не-
держания мочи у  женщин с  пролапсом ге-
ниталий. Урология. 2001;(2):25–30.
(Smol'nova TYu, Buyanova  SN, Savel'ev SV, 
Petrova  VD. [Connective tissue dysplasia as 
one of potential reasons of urine incontinence 
in females with genital prolapse]. Urologiya. 
2001;(2):25–30. Russian).

 4. Rinne  KM, Kirkinen  PP. What predisposes 
young women to genital prolapse? Eur J Ob-
stet Gynecol Reprod Biol. 1999;84(1):23–5.

 5. Norton  PA, Baker  JE, Sharp  HC, Warenski  JC. 
Genitourinary prolapse and joint hypermo-
bility in women. Obstet Gynecol. 1995;85(2): 
225–8.

 6. Woodman  PJ, Swift  SE, O'Boyle  AL, Valley  MT, 
Bland  DR, Kahn  MA, Schaffer  JI. Prevalence 
of severe pelvic organ prolapse in relation 

to job description and socioeconomic 
status: a multicenter cross-sectional study. 
Int Urogynecol J Pelvic Floor Dysfunct. 
2006;17(4):340–5.

 7. Буянова СН, Савельев СВ, Петрова ВД, Шой-
бонов БЖ, Муравьева ТГ, Федоров АА, Лука-
шенко СЮ. Роль дисплазии соединительной 
ткани в  патогенезе пролапса гениталий 
и  недержания мочи. Российский вестник 
акушера-гинеколога. 2005;(5):19–23.
(Buyanova  SN, Savel'ev SV, Petrova VD, Shoy-
bonov BZh, Murav'eva TG, Fedorov  AA, Lu-
kashenko SYu. [Role of connective tissue dys-
plasia in the pathogenesis of genital prolapse 
and urinary incontinence]. Rossiyskiy vestnik 
akushera-ginekologa. 2005;(5):19–23. Rus-
sian).

 8. Swift  S, Woodman  P, O'Boyle  A, Kahn  M, Val-
ley M, Bland D, Wang W, Schaffer J. Pelvic Or-
gan Support Study (POSST): the distribution, 

Альманах клинической медицины. 2015 Март; 37: 118–122

121Мгелиашвили М.В., Буянова С.Н., Марченко Т.Б., Рижинашвили И.Д.  
Опыт применения синтетических протезов для лечения тяжелых форм пролапса гениталий у женщин в пожилом возрасте



The experience of the use of synthetic 
prostheses for treatment of severe genital 
prolapse in elderly females

Mgeliashvili M.V. • Buyanova S.N. • Marchenko T.B. •  
Rizhinashvili I.D.

Background: Genital prolapse is one of the most 
difficult-to-solve problems of gynecology. Rates 
of relapse after surgical correction of this disorder 
amounts to 33–40%.

Aim: To analyze the use of alloplastic materials for 
correction of severe forms of ptosis and prolapse of 
internal genitals in the elderly.

Materials and methods: 228  females aged from 
60 to 70 with genital prolapse grade III–IV (accord-
ing to classification by Baden-Walker) were divided 
into 3  groups depending on the leading anatomi-
cal structure in the prolapse. In all patients, extra-
peritoneal colpopexy with a prolene mesh was 
performed, with additional perineal plastics, in 
165 patients from Group 1 (mean age, 63 years) be-
ing an anterior plastics, in 47 patients from Group 2 
(mean age, 65 years) – posterior, in 12 patients from 
Group 3 (mean age, 68 years) – total. Efficacy of sur-
gery was assessed at 2 to 4  months according to 
degree of genital prolapse, absence of erosions of 
vaginal walls and absence of the alloplast shrinkage 
and/or displacement.

Results: Almost in 50%  patients, a latent form of 
urine incontinence was diagnosed that required an 
urethropexy by a free synthetic loop through a tran-
sobturator approach. Frequency of intraoperational 
complications was low (n = 1). Among post-oper-
ation complications, 60%  patients from Groups  1 

and 3 had urination disorders that resolved by days 
4–5 after surgery with anti-inflammatory treatment 
and with the use of agents increasing the detru-
sor tone. Frequency of vaginal wall erosions and 
of a partial prosthesis expulsion was 4.2%  each in 
Groups 1 and 2. There were no vaginal wall erosions 
in Group 3. Clinically insignificant partial shrink-
age of the prolene mesh was noted in 4.5, 4.2 and 
5.9% of cases in Groups 1, 2 and 3, respectively. 
After the surgical correction, in 100% of patients 
from Groups 1 and 3 and in 70.6% of patients from 
Group 2 their genital prolapse was assessed as hav-
ing grade I according to Baden-Walker, and in 29.4% 
of patients from Group 2, as grade II. However, there 
were many cases of prolapse progression of the 
contralateral vaginal wall: in 72 (44%) of patients in 
Group 1 and in 4 (23,5%) in Group 2, that in some 
cases (18,4%) necessitated the surgery to be repea-
ted.

Conclusion: The use of prolene mesh for extraper-
itoneal strengthening of the pelvic fundus in the 
elderly is an effective way of treatment. With strict 
adherence to proper surgical technique it is associ-
ated with a minimal number of complications that 
are mainly easily eliminated.

Key words: genital prolapse, extraperitoneal col-
popexy, prolene mesh, surgery outcome, complica-
tions, elderly.
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Иммунологические аспекты 
эндометриоидной болезни
Слободянюк Б.А. • Попов А.А. • Чантурия Т.З. • Мананникова Т.Н. • Мачанските О.В. •  
Федоров А.А. • Будыкина Т.С.

Актуальность. Иммунологические процессы 
с участием макрофагов, возможно, играют клю-
чевую роль в развитии и прогрессировании на-
ружного генитального эндометриоза.

Цель – исследовать содержание MCP-1, RANTES 
и С-реактивного белка и выявить корреляцион-
ные взаимоотношения с  выраженностью эндо-
метриоза.

Материал и  методы. Обследованы 72 паци-
ентки  – 26 здоровых и  46 с  эндометриозом. 
Пациентки были разделены на группы: 17 с по-
верхностным эндометриозом, 18 с эндометрио-
мами и  11 с  инфильтративным эндометриозом. 
Всем произведена лапароскопия в  1-ю фазу 
менструального цикла и  определены уровни 
MCP-1, RANTES и  С-реактивного белка методом 

иммуноферментного анализа в крови и перито-
неальной жидкости.

Результаты. Выявлена положительная кор-
реляция сывороточного MCP-1 (p = 0,03) 
и  C-реактивного белка (p = 0,45) c выраженно-
стью эндометриоидной болезни, что может сви-
детельствовать о дефективной функции перито-
неальных макрофагов при распространенных 
формах эндометриоза.

Заключение. Показатели уровня MCP-1 
и C-реактивного белка в периферической крови 
могут быть использованы в  качестве маркера 
активности эндометриоза.

Ключевые слова: эндометриоз, хемокины, 
перитонеальная жидкость, периферическая 
кровь, макрофаги, моноциты.
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Эндометриоз относится к числу наиболее 
распространенных гинекологических за-
болеваний. Он сопровождается наруше-
нием менструальной и  репродуктивной 

функции, стойким болевым синдромом, снижени-
ем трудоспособности [1, 2]. Среди женщин репро-
дуктивного возраста частота встречаемости эн-
дометриоза составляет от 5 до 15% [1]. При этом 
у женщин с бесплодием неясной этиологии он ди-
агностируется в 40–60% случаев [3, 4]. В последние 
годы отмечен значительный рост заболеваемости 
эндометриозом [1].

Сегодня эндометриоз рассматривается как па-
тологический процесс, при котором в миометрии, 

других органах половой системы или вне ее воз-
никают включения (очаги), по морфологическим 
и  функциональным свойствам подобные эндо-
метрию. В  эндометриоидной ткани происходят 
циклические изменения, соответствующие фазам 
менструального цикла. Согласно одной из распро-
страненных теорий патогенеза этого заболевания, 
оно является следствием заброса менструальной 
крови с частичками слизистой матки через маточ-
ные трубы в брюшную полость во время менструа-
ции [5]. Хотя ретроградная менструация – обычное 
явление у всех женщин с проходимыми трубами, 
только у немногих из них эндометрий может им-
плантироваться в брюшную полость [5, 6, 7, 8].
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Иммунологическая дисфункция, наблюда-
емая у  женщин с  эндометриозом, может быть 
как его причиной, так и  следствием [9, 10]. 
Эндометриоз считается одним из этиологиче-
ских факторов бесплодия. При эндометриозе 
наблюдается непроходимость маточных труб, 
связанная со спаечным процессом в малом тазу. 
Кроме того, провоспалительные цитокины, об-
разованные макрофагами и  эндометрием, ак-
тивизируют и  другие факторы, отрицательно 
влияющие на подвижность сперматозоидов и на 
способность к зачатию [5, 8, 11].

Известно, что хемокины (хемотаксические 
цитокины) участвуют в  развитии и  прогрессии 
эндометриоза путем регулирования функции 
лейкоцитов. Особое место здесь занимают два 
представителя семейства β-хемокинов: моно-
цитарный хемоаттрактантный белок-1 (MCP-1) 
и  хемокин, экспрессируемый и  секретируемый 
Т-клетками при активации (RANTES). MCP-1, 
который наряду с  активацией моноцитов и  ма-
крофагов взаимодействует с  Т-лимфоцитами, 
естественными киллерами и тучными клетками, 
был обнаружен в  клетках эндометрия, причем 
при эндометриозе его экспрессия становится 
бесконтрольной [5, 12]. Хемокин RANTES играет 
важную роль в  иммунном воспалительном от-
вете, способствуя привлечению лейкоцитов из 
кровотока и  изменению их функции. Он явля-
ется сильным хемоаттрактантом для различного 
типа клеток, включая моноциты, Т-лимфоциты, 
эозинофилы и  базофилы. RANTES также син-
тезируется в стромальных клетках нормального 
эндометрия. У  женщин с  эндометриозом хемо-
кин RANTES в 70% случаев вызывал миграцию 
моноцитов в перитонеальную жидкость из кро-
вяного русла [5]. Наличие связи между хемоки-
нами MCP-1 и RANTES и возникновением эндо-
метриоза было выявлено рядом исследователей 
[13, 14, 15].

Большое значение при воспалении, некрозе, 
защите от чужеродных агентов и, что сущест-
венно, при аутоиммунных процессах имеет 
С-реактивный белок (CРБ). Этот многофункци-
ональный белок считается одним из самых чув-
ствительных и ранних индикаторов воспаления, 
вызванного бактериальными инфекциями и им-
мунопатологическими заболеваниями, в  том 
числе при эндометриозе [16, 17].

Целью нашей работы было определение уров-
ней MCP-1, RANTES и  CРБ в  перитонеальной 
жидкости и периферической крови, а также вы-
явление связи этих уровней с  возникновением 
эндометриоза и его разными формами.

Материал и методы
В эндоскопическом отделении МОНИИАГ об-
следованы 72 женщины, обратившиеся по пово-
ду гинекологической патологии или бесплодия. 
Всем пациенткам в  1-ю  фазу менструального 
цикла проведена лапароскопия. По результа-
там обследования были сформированы 2  груп-
пы: в  1-ю  – контрольную  – включены 26  жен-
щин без признаков эндометриоидной болезни, 
во 2-ю  – 46  пациенток с  диагнозом наружного 
генитального эндометриоза, подтвержденного 
гистологически. Для верификации формы эндо-
метриоза использовались критерии C. Chapron. 
Согласно этим критериям, в  частности, глубо-
кий инфильтративный эндометриоз определя-
ется как форма, при которой глубина инвазии 
превышает 5  мм и  обнаруживается вовлечение 
гладких мышечных волокон смежных органов 
[18]. Пациентки 2-й  группы составили 3  под-
группы: 2а (n = 17)  – с  поверхностными фор-
мами наружного генитального эндометриоза, 
2б (n = 18) – с  эндометриоидными кистами и 2в 
(n = 11) – с глубоким инфильтративным эндоме-
триозом.

Забор перитонеальной жидкости осущест-
влялся стерильным шприцем из малого таза на 
начальном этапе лапароскопии. Периферическую 
кровь получали в асептических условиях из лок-
тевой вены в пробирки, содержавшие 0,5 мл рас-
твора гепарина в  среде 199 (25  ЕД гепарина на 
1  мл крови). Жидкость и  кровь центрифугиро-
вали со скоростью 1700 об/мин в течение 5–7 ми-
нут и до проведения анализа замораживали при 
температуре -30  °C. Уровень хемокинов в  пери-
тонеальной жидкости и  периферической крови 
определяли с помощью иммуноферментного ана-
лиза, используя иммуноферментный анализатор 
Sunrise фирмы Tecan (Австрия) и наборы Human 
MCP-1 (eBioscience/Affymetrix, Австрия) и Human 
RANTES (RayBiotech, США); при определении 
CРБ использовали набор реагентов Olympus 
System CRP (Latex, Франция).

Статистический анализ проводили при по-
мощи пакета программ Statistica  6.0. При оцен-
ке результатов применяли непараметрические 
статистические методы: U-критерий Манна  – 
Уитни, критерий Колмогорова – Смирнова, точ-
ный критерий Фишера.

Результаты
Клиническая характеристика обследованных 
представлена в табл. 1. Анализ жалоб пациенток 
позволил выявить следующие закономерности. 
Дисменорею регистрировали у  подавляющего 
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большинства (81%, p = 0,025) больных с глубоким 
инфильтративным эндометриозом. При оценке 
болевого синдрома по 10-балльной визуальной 
аналоговой шкале установлено, что пациентки 
с  эндометриозом испытывают более сильные 
боли, связанные с  менструацией, чем женщины 
из контрольной группы (p = 0,001).

У больных из 2б и 2в подгрупп чаще по срав-
нению с  контролем выявлялась диспареуния 
(p = 0,025), причем пациентки с  глубоким ин-
фильтративным эндометриозом испытывали 
боли при коитусе в  2  раза чаще, чем больные 
с  эндометриоидными кистами (54,5 и  27,7%  со-
ответственно). При более глубоких формах эн-
дометриоза нециклические боли в  области таза 
(p = 0,001) и  боли при овуляции (p = 0,04) более 
выражены, чем в  контроле. Частота бесплодия 
была выше в  контрольной группе. Это связано 

с  тем, что в  группу контроля часто включались 
женщины, направленные на диагностическую 
лапароскопию по поводу бесплодия.

Жалобы на симптомы со стороны желу-
дочно-кишечного тракта во время менструации 
(диарея, запор, проктит, резкая боль в  прямой 
кишке, тенезмы) и  со стороны мочевыводящей 
системы (гематурия, боль при мочеиспускании) 
преобладали в  группе пациенток с  инфильтра-
тивным эндометриозом и с эндометриоидными 
кистами. При этом мочевые симптомы были вы-
ражены только при тотальном поражении стен-
ки мочевого пузыря.

Как видно из данных табл.  2, у  пациенток 
с  наружным генитальным эндометриозом по 
сравнению с  больными без эндометриоза ста-
тистически значимое (p = 0,02) повышение заре-
гистрировано только в отношении уровня MCP-1 

Таблица 1. Клиническая характеристика обследованных

Показатель 1-я группа 2-я группа р

2а 2б 2в

Возраст, годы† 29,64 ± 4,134 30,63 ± 5,427 27 ± 4,153 34 ± 2,264 < 0,1

Рост, м† 1,66 ± 0,0634 1,67 ± 0,062 1,68 ± 0,94 1,69 ± 0,622 < 0,1

Индекс массы тела† 23,59 ± 1,98 20,26 ± 2,194 21 ± 1,64 21,56 ± 1,134 < 0,1

Менархе, годы† 13,05 ± 1,64 13,19 ± 1,974 12 ± 1,322 12,82 ± 0,987 < 0,1

Нециклические боли в области таза, 
ВАШ†

1,14 ± 0,37 1 ± 2,28 3,35 ± 4,23* 3,82 ± 4,19* 0,001*

Дисменорея, n (%) 2 (8,3) 1 (5,8) 2 (11) 9 (81)* 0,025*

Дисменорея, ВАШ† 0 1,69 ± 0,85 3,24 ± 2,44* 6,36 ± 2,16* 0,001*

Диспареуния, n (%) 0 2 (11,7) 5 (27,7)* 6 (54,5)* 0,025*

Диспареуния, ВАШ† 0 2,06 ± 1,01 3,81 ± 2,34 4,91 ± 3,23 0,001*

Боли при овуляции, n (%) 0 1 (5,8) 2 (11)* 2 (18)* 0,04

Бесплодие, n (%)
первичное
вторичное

20 (83)
2 (8,3)

10 (58,8)
4 (23,5)

10 (55,5)
1 (5,5)

5 (20,8)
2 (18)

< 0,1
< 0,1

Симптомы со стороны ЖКТ, n (%) 1 (4) 0 (0) 1 (5) 5 (45) < 0,1

Ректоррагия, n (%) 0 0 0 1 (9) < 0,1

Симптомы со стороны 
мочевыводящей системы, n (%)

0 0 4 (22) 5 (45) < 0,1

Гематурия, n (%) 0 0  0 1 (9) < 0,1

ВАШ – 10-балльная визуальная аналоговая шкала, ЖКТ – желудочно-кишечный тракт
† Данные представлены как средние значения (М) и стандартное отклонение (± σ)

* Статистически значимые различия при сравнении с контрольной группой
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в периферической крови. Причем это произошло 
исключительно за счет подгруппы 2в (больные 
с  глубоким инфильтративным эндометриозом, 
p = 0,03) (рис.  1). У  больных эндометриозом от-
мечено также повышение содержания RANTES 
и  CРБ в  периферической крови по сравнению 
с контролем, но разница не достигла уровня ста-
тистической значимости (p = 0,14 и  p = 0,28 соот-
ветственно).

Анализ уровней белков по подгруппам пока-
зал, что у  больных с  эндометриоидными киста-
ми уровень MCP-1 в  перитонеальной жидкости 
значительно превышает аналогичный показатель 
у пациенток из остальных групп (p = 0,24), а у жен-
щин с легкой формой заболевания значение этого 

показателя приближено к таковому контрольной 
группы. В  целом у  пациенток с  эндометриозом 
содержание MCP-1 в  перитонеальной жидкости 
выше, чем в  контроле, хотя и  статистически не-
значимо (p = 0,6). Этим, предположительно, мож-
но объяснить имплантацию эндометриальных 
клеток в  брюшную полость и  прогрессирование 
болезни. Однако для проверки гипотезы о  том, 
может ли уровень MCP-1 служить маркером тя-
жести или усугубления болезни, необходимо про-
вести дополнительные исследования.

Что касается значений RANTES и  CРБ в  пе-
ритонеальной жидкости, межгрупповых разли-
чий по этим показателям не выявлено (рис. 2, 3). 
В  периферической крови обнаружено повыше-
ние уровней RANTES по сравнению с  контро-
лем у  пациенток с  поверхностным и  глубоким 
инфильтративным эндометриозом (p = 0,23 
и  р = 0,11 соответственно), а  также уровней CРБ 
у  пациенток с  эндометриоидными кистами 
и  глубоким инфильтративным эндометриозом 
(р = 0,09 и p = 0,045 соответственно).

Обсуждение
В основе сегодняшнего понимания патогенеза 
эндометриоза лежит восприятие его как пери-
тонеального воспалительного процесса. Пред-
полагается, что во время менструаций при 
эндометриозе в брюшной полости возникает вос-
палительная реакция. Возможной причиной по-
падания клеток эндометрия в брюшную полость 
служит ретроградная менструация. Факторы, 
приводящие к адгезии и росту этих клеток, мало 
изучены [13, 19, 20].

Таблица 2. Содержание MCP-1, RANTES и СРБ в периферической крови и перитонеальной 
жидкости у больных наружным генитальным эндометриозом в сравнении с контролем

Белки 1-я группа (n = 26) 2-я группа (n = 46) р

MCP-1 ПК, пг/мл 481 ± 219 624 ± 272 0,02*

MCP-1 ПЖ, пг/мл 1217 ± 839 1330 ± 869 0,6

RANTES ПК, пг/мл 22217 ± 2148 29536 ± 1930 0,14

RANTES ПЖ, пг/мл 1824 ± 1187 1364 ± 854 0,34

СРБ ПК, мг/л 2,12 ± 1,35 5,61 ± 3,2 0,28

СРБ ПЖ, мг/л 0,69 ± 0,32 0,61 ± 0,33 0,24

ПК – периферическая кровь, ПЖ – перитонеальная жидкость, СРБ – С-реактивный белок

Данные представлены как средние значения (М) и стандартное отклонение (± σ)

* Статистически значимые различия

Рис. 1. Содержание МСР-1 в перитонеальной 
жидкости (ПЖ) и периферической крови (ПК) 
у больных наружным генитальным эндометриозом 
в зависимости от стадии болезни в сравнении 
с контролем

Рис. 2. Содержание RANTES в перитонеальной 
жидкости (ПЖ) и периферической крови (ПК) 
у больных наружным генитальным эндометриозом 
в зависимости от стадии болезни в сравнении 
с контролем

Рис. 3. Уровень С-реактивного белка 
(CРБ) в перитонеальной жидкости (ПЖ) 
и периферической крови (ПК) у больных наружным 
генитальным эндометриозом в зависимости 
от стадии болезни в сравнении с контролем
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Считается, что у  здоровых женщин клетки 
и строма эндометрия, достигающие брюшной по-
лости, эффективно удаляются перитонеальными 
макрофагами. У  женщин, страдающих эндоме-
триозом, перитонеальные макрофаги хуже при-
крепляются в  брюшной полости и  неэффектив-
но уничтожают клетки эндометрия, за счет чего 
происходит персистенция и  прогрессирование 
эндометриоза [9]. Описанный механизм предпо-
лагает в  качестве центрального фактора патоге-
неза эндометриоза активность перитонеальных 
макрофагов. Эти макрофаги дифференцируются 
из мигрировавших в  брюшную полость моноци-
тов [13]. У  здоровых женщин они, как правило, 
малочисленны и находятся в состоянии покоя, но 
могут активно притягиваться хемокинами в зону 
воспаления. В  момент активации макрофаги се-
кретируют каскад цитокинов, которые усиливают 
локальное воспаление [18, 21]. Существует гипо-
теза о  том, что у  больных эндометриозом моно-
циты из кровяного русла мигрируют в брюшную 
полость в связи с местной секрецией хемокинов.

В нашем исследовании установлено, что у па-
циенток с эндометриозом в отличие от здоровых 
перитонеальная жидкость обладает высокой ан-
гиогенной активностью. Это подтверждается дан-
ными литературы. Так, А. Arici и соавт. выявили 
в  образцах перитонеальной жидкости здоровых 
женщин снижение уровня MCP-1 по сравнению 
с  больными эндометриозом [13]. Авторы наблю-
дали ту же тенденцию, что и мы: при легкой фор-
ме заболевания значение MCP-1 в  перитонеаль-
ной жидкости приближено к уровню контрольной 
группы, а самые высокие значения зарегистриро-
ваны у пациенток с эндометриоидными кистами. 
В  то же время уровень MCP-1 периферической 
крови четко коррелирует с распространенностью 
процесса.

Ряд исследователей отметили наличие раз-
личий показателей хемокина RANTES в  перито-
неальной жидкости у  больных легкой и  тяжелой 
формами эндометриоза [14, 22]. В  нашей работе 
таких закономерностей не обнаружено. Тем не ме-
нее мы наблюдали повышенный уровень RANTES 
в периферической крови по сравнению с контро-
лем (p = 0,14), при этом самые высокие значения 
регистрировались в подгруппах 2a и 2в. Нам также 
не удалось выявить положительную корреляцию 

между уровнем RANTES и  стадией заболевания. 
Мы пытались проанализировать соотношение 
RANTES и  MCP-1, но оказалось, что группы не 
различались в зависимости от значений этого ко-
эффициента.

Выявленное в  нашей работе статистически 
значимое повышение содержания СРБ в перифе-
рической крови у больных с тяжелыми формами 
эндометриоза (особенно в группе с глубоким ин-
фильтративным эндометриозом) может указы-
вать на выраженность воспалительного процес-
са в  брюшной полости. Предположительно, СРБ 
можно использовать как маркер активности эн-
дометриоза, однако эта гипотеза нуждается в про-
верке.

Заключение
Результаты нашего исследования свидетельству-
ют о том, что изменения в иммунной системе при 
наружном генитальном эндометриозе характери-
зуются увеличением уровня провоспалительных 
хемокинов. Как показано в  работе N.  Santanam 
и  соавт., при эндометриозе нарушаются процес-
сы прикрепления моноцитов к  элементам вне-
клеточного матрикса; как следствие, они не могут 
выполнять функции удаления чужеродных объ-
ектов (клетки-старьевщики, или скавенджеры) 
[9]. Логично предположить: в  связи с  этим про-
исходит увеличение синтеза хемокинов для при-
влечения новых моноцитов и  прогрессирование 
заболевания. В нашей работе у женщин с эндоме-
триозом уровни MCP-1 и СРБ в периферической 
крови были статистически значимо повышены по 
сравнению с показателями контрольной группы. 
При этом получена прямая корреляция уровней 
данных белков и  тяжести заболевания (макси-
мальные концентрации при инфильтративных 
формах эндометриоза), что также может слу-
жить маркером тяжести при прогрессировании 
эндометриоза. Полученные данные могут кос-
венно указывать на количество и  адекватность 
функционирования перитонеальных макрофа-
гов, которые влияют на воспалительный ответ 
и играют важную роль в развитии и прогресси-
ровании наружного генитального эндометриоза. 
Дальнейшие исследования будут направлены на 
уточнение иммунных механизмов в  патогенезе 
эндометриоза. 
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Immunological aspects of endometrial 
disease
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Background: Immunological processes involving 
peritoneal macrophages could play a critical role in 
pathophysiology of external genital endometriosis.

Aim: To assess levels of MCP-1, RANTES, and 
C-reactive protein and to identify their correlations 
with endometriosis.

Materials and methods: Seventy two patients were 
evaluated: 26 healthy controls and 46 with endome-
triosis. Patients were divided into groups as follows: 
17 with superficial endometriosis, 18 with endome-
triomas and 11 with deep infiltrative endometriosis. 
All patients underwent a laparoscopy during the 
proliferative phase of the cycle; levels of peritoneal 

and serum MCP-1, RANTES and C-reactive protein 
were measured using standard ELISA assays.

Results: There were positive correlations between 
serum MCP-1 (p = 0.03) and C-reactive protein 
(p = 0.045) and severity of endometriosis, that could 
indicate malfunctioning of peritoneal macrophages 
in advanced stages of endometriosis.

Conclusion: MCP-1 and C-reactive protein levels in 
peripheral blood can be used as markers of endo-
metriosis activity.

Key words: endometriosis, chemokine, peritoneal 
fluid, peripheral blood, macrophages, monocytes.
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