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Аннотация 

Данная монография посвящена современным аспектам 

диагностики, прогнозирования и выбора акушерской тактики у 

женщин с преждевременными родами. Тема актуальна в области 

акушерства имеет важная научно-практическое значение и даёт 

возможность своевременно проводить лечебно-

профилактичесткие мероприятия с целью снижения материнской  

заболеваемости и смертности. 

Предназначена для магистров,клинических ординаторов, 

бакалавров, а также для практических врачей.  

 

  Аnnotation 

This monograph is devoted to modern aspects of diagnosis, prognosis 

and choice of obstetric tactics in women with premature birth. The topic 

is relevant in the field of obstetrics, has important scientific and 

practical significance and makes it possible to timely carry out 

treatment and preventive measures in order to reduce maternal 

morbidity and m ortality. Intended for masters, clinical residents, 

bachelors, as well as for practicing doctors. 

 

Аннотация 

Ушбу монография муддатидан олдин тугрук БН замонавий 

тагхисот аспектларини бахолаш ва акушерлик тактикасига 

багишланган. Бу мавзу акушерликда долзарб саналади ва мухим 

илмий  долзарб амашиетда булиб ўз вактида даволаш олдини олиш 

ишлари олиб борилганда оналар касаланиши ва улимини 

камайишига олиб келади. Магистрлар, клиник ординаторлар, 

бакалаврлар, шунингдек, амалиет врачлари учун мулжалланган. 
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ВВЕДЕНИЕ 
 

Преждевременные роды (ПР) являются одной из самых важных и 

актуальных проблем во всём мире, несмотря на успешное развитие науки, 

распространённость данной патологии с каждым годом увеличивается. По 

данным Всемирной организации здравоохранения (ВОЗ), “...в экономически 

развитых странах преждевременные роды являются исходом 5-12% всех 

беременностей...”. В России частота преждевременных родов составляет 5-

10% и не имеет тенденции к снижению за последние 10 лет. По данным 

мировой литературы, этот показатель в США составляет 10,1%, в Англии–

7,8%, во Франции–7,2%, а в Узбекистане от 5% до 10% и не имеет тенденции 

к снижению за последние 20 лет.  В связи с этим в  последние годы все 

большего внимания учёных привлекает поиск биохимических, 

генетических и иммунологических предикторов преждевременных родов 

вместе с этим  разработан комплекс мероприятий  с целью прогнозирования, 

ранней диагностики  и своевременного дифференциального подхода 

акушерской тактики   для достижения благоприятного исхода, как для 

матери, так и для её потомства, снижения перинатальной заболеваемости, 

смертности, материальных затрат на проведение терапии и реабилитации 

новорожденных. 

Во всём мире проведен ряд научных исследований с целью 

повышения эффективности мероприятий, направленных на снижение 

материнской смертности, изучению  роли генетических, 

иммунологических, биохимических маркёров в диагностике 

преждевременных родов. В частности, определить роль  маркёров 

иммунологической системы   в прогнозировании преждевременных родов;  

оценить  роль молекулярно-генетических маркёров в ранней диагностике 

преждевременных родов; изучение и оценка значения системы гемостаза в 

формировании системно-функциональных и гемодинамических  нарушений 

в плаценте и её взаимосвязь с регионарной гемодинамикой МПП системы; 

особое значение имеет проведение научных исследований, направленных на 

разработку комплекса мероприятий  по осуществлению профилактики  

преждевременных родов в целях снижения инвалидности и перинатальной 

смертности. 

В Узбекистaне ведётся мaсштaбнaя рaбoтa с целью 

сoвершенствoвания системы здрaвooхрaнения и oкaзaния кaчественных 

медицинских услуг нaселению, нaправленных нa прoгнoзирoвание и 
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рaннюю диагнoстику aкушерскo-гинекoлoгических зaбoлевaний. В связи с 

этим, в рaмкaх реaлизaции мерoприятий пo рефoрмирoванию системы 

здрaвooхранения в республике уделяется oсoбoе внимaние нa 

«...сoвершенствoвaние системы oхрaны мaтеринствa и детствa нa oснoве 

рaзвития медицинскoй иммунo-генетики, внедрения сoвременных 

прoграмм скрининга, сoздaния в региoнaх мнoгoпрoфильных медицинских 

кoмплексoв и инфoрмациoнных систем «Мaть и дитя…». К сoжaлению в 

литерaтуре нет дoстатoчных дaнных o вoзмoжности испoльзoвания 

иммунoгенетических и биoхимических мaркёрoв, пoзвoляющих 

прoгнoзирoванию и ранней диагнoстике преждевременных рoдoв, 

снижению перинатальнoй зaбoлеваемoсти, смертнoсти, материальных 

затрат на прoведение терaпии и реaбилитации нoвoрoжденных. 

В работах отечественных и зарубежных ученых отмечено, что одной 

из актуальных проблем современного акушерства являются 

преждевременные роды (Денисова Т. Г. и соавт., 2020; Lindsay H.  еt al., 

2018). 

Определено, что ключевой особенностью развития факторов риска 

преждевременных родов является повышение провоспалительных 

цитокинов (IL-1β и TNF-α), так как, воспаление играет ведущую роль в 

этиологии преждевременных родов. Эти цитокины могут индуцировать 

продукцию простагландина E2 (PGE2) в амнионе, децидуальной оболочке и 

хорионе так как, PGE2 выполняет важную функцию во время родов, потому 

что PGE2 индуцирует сокращение матки, созревание шейки матки во время 

беременности и в конечном итоге, вызывает преждевременные роды 

(Хазова Е. Л. и соавт., 2018; Аdam B., Jaroslaw K. еt al., 2018). 

Установлена статистическая значимую связь между полиморфизмом 

и повышением риска преждевременных родов, по аллелю дикого и недикого 

типа, а также по другим генотипам. Ключевой особенностью развития 

факторов риска преждевременных родов является полиморфизм - rs1800896 

гена IL-10(G-1082), rs1800629 гена TNF-α(G-308A) и rs1143627 гена  IL-1β 

(T31C) (Супрун С. В., Наговицына Е., 2018; Corinne R. et al., 2018). 

Болотских В.М. (2016) выявил, что повышение альфа-1 микроглобулина в 

сыворотке крови беременных может быть предиктором наступления 

преждевременных родов. 

В Узбекистане проведен ряд научно-исследовательских работ, 

посвящённых   совершенствованию диагностики преждевременных родов. 

Обращает на себя внимание тот факт, что диагностические оценки 
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гетационного периода далеко не всегда позволяют чётко прогнозировать 

возможность развития невынашивания беременности и в частности 

преждевременных родов. Комплексное лабораторное обследование 

беременных с угрожающими преждевременными родами может изыскать 

значимые маркёры прогнозирования с целью своевременного выбора 

акушерской тактики. Пoвышение кoнцентрaции  IL-1β и TNF-α, в сывoрoтке 

крoви беременных следует oценить  как фaктoр риска развития 

преждевременных родов (Рузиева Н. Х. и соавт., 2019; Шавази Н.Н. и соавт., 

2022). 

Необходимо отметить, что несмотря на большое  количество научных 

исследований, посвящённых данной проблеме, не определены 

прогностические, доклинические маркёры развития этого грозного 

осложнения беременности, которые  могли предотвратить перинатальные 

осложнения. 

Немаловажное  значение для практического здравоохранения имеет 

прогнозирование, ранняя диагностика и дифференцированный подход 

выбора акушерской тактики  угрожающих и  преждевременных родов, 

которые смогут предотвратить осложнения у матери и ребёнка и улучшить 

перинатальные исходы. 

Вышеперечисленное определяет актуальность, необходимость  

применения эффективных и экономически доступных методов ранней  

диагностики преждевременных родов, которые имеют научное и 

практическое значение в сфере здравоохранения. 
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ГЛАВА Ι. СОВРЕМЕННОЕ СОСТОЯНИЕ 

ВОПРОСОВ ПРОГНОЗИРОВАНИЯ И РАННЕЙ 

ДИАГНОСТИКИ И ВЫБОРА АКУШЕРСКОЙ 

ТАКТИКИ ПРЕЖДЕВРЕМЕННЫХ РОДОВ (ОБЗОР 

ЛИТЕРАТУРЫ) 
Преждевременные роды являются важной медико-социальной и 

медико-социальной и демографической проблемой в современном 

акушерстве.  Недоношенные дети имеют значительный риск тяжёлых 

отдалённых последствий, которые влияют на социально-экономическое 

развитие государства (29, 32). 

Несмотря на все усилия и успехи современной медицины остаются 

проблемой во многих странах мира и не имеет тенденции к снижению и 

остаётся одной из глобальных проблем современного акушерства (8, 16). 

§1.1. Этиология, патогенез и факторы риска 

преждевременных родов 

Преждевременные роды являются основной причиной неонатальной 

и младенческой смертности во всем мире, негативно сказывающейся на 

психоэмоциональном здоровье не только отдельно взятой семьи, но и на 

генофонде нации.  Несмотря на прогресс в оказании медицинской помощи 

и развитие современных перинатальных технологий частота 

преждевременных родов в ряде стран имеет тенденцию к росту (3, 12). 

По данным литературы факторами риска преждевременных родов 

являются: ожирение, индуцированная беременность, урогенитальная 

инфекция, аномалии расположения плаценты, преждевременные роды в 

анамнезе, низкий индекс массы тела (Захарова. И. Н, 2020, Радзинский В. Е. 

2018). 

Существует множество теорий возникновения преждевременных 

родов  а их причиной может быть комплекс взаимодействия наследственных 

факторов и влияние окружающей среды, в том числе инфекция, пороки и 

аномалии развития плода и др. (21, 24, 26). 

Наиболее значимыми факторами риска развития ПР являются 

социально- демографические факторы: низкий социально–экономический 

уровень жизни, неблагоприятные условия труда, стрессовые ситуации, 

интенсивное курение табака, возраст младше 18 и старше 34 лет и 
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медицинские  факторы риска: преждевременные роды в анамнезе, 

невынашивание беременности, перенесенные гинекологические 

заболевания, частые роды, соматическая патология, истмико-цервикальная 

недостаточность, внутриутробная инфекция, структурно- функциональные 

нарушения плаценты, многоплодие, многоводие, резус-конфликтная 

беременность, преждевременная отслойка нормально расположенной 

плаценты и др. (10, 11). 

Имеют значение и медицинские факторы, которые возникли при 

данной беременности: многоводие, маловодие, многоплодная 

беременность, преэклампсия, анемия, хориодецидуальный воспалительный 

синдром а также персистирование условно-патогенной вирусной 

микрофлоры в эндометрии, которые являются одной из основных причин 

возникновения преждевременных родов (56, 72). 

Существует множество теорий возникновения преждевременных 

родов, а их причиной может быть комплекс взаимодействия 

наследственных факторов и влияния окружающей среды, в том числе 

инфекция, пороки и аномалии развития плода и др.  Патогенетический 

механизм возникновения преждевременных родов окончательно не изучен, 

хотя известно, что они возникают вследствие патологических процессов 

либо идиопатической ранней активации родовой деятельности (19, 43). 

Урогенитальная инфекция является одним из причин наступления 

преждевременных родов на фоне имеющейся условно-патогенной флоры 

урогенитального тракта (44, 71). 

Воспалительная реакция приводит к активации локальных иммунных 

реакций, в связи с чем активизируется тромбиназа, что способствует 

тромбозам, инфарктам, отслойке трофобласта. В результате данных 

патологических изменений происходит нарушение процессов плацентации, 

инвазии и развития хориона-прерывание беременности (6, 37). 

Угроза прерывания беременности во 2 триместре приводит к 

диссоциированному развитию ворсин плаценты, которые способствуют 

увеличению риска выраженных дистрофических изменений плаценты. 

Перинатальная смертность недоношенных новорождённых более, чем в 30 

раз выше, чем доношенных, ранняя неонатальная смертность составляет 

около 80%, младенческая смертность 75% а также отмечается нарушение 

психомоторного развития, церебральные нарушения и хронические 

заболевания лёгких (39, 53). 
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Формирование групп высокого риска по преждевременным родам 

позволяет оптимизировать тактику ведения беременности и своевременный 

выбор метода родоразрешения (20, 40, 62).   Отсутствие прогностически 

значимых диагностических тестов указывает на недостаточное 

использование возможностей современной медицины, тогда как с помощью 

клинико-лабораторных, иммунно-генетических, гемодинамических  

диагностических имеется возможность своевременного прогнозирования и 

ранней  диагностики  преждевременных родов и следовательно, 

профилактика  её развития (Радзинский В. Е., 2018, Fuchs F., 2016). 

Таким образом преждевременные роды являются сложной 

грандиозной проблемой, требующей комплексного подхода, начиная с 

амбулаторного звена  с целью  прогнозирования, ранней диагностики её 

клинических форм, основанных на маркёрах субклинических их стадий, на 

основе которых пораждается   возможность своевременного  выбора 

дифференцированной терапии  и методов родоразрешения (5, 73). 

§1.2. Перинатальные и постнатальные исходы 

преждевременных родов 

Рождение недоношенного ребёнка является психологической 

нагрузкой для членов семьи и их окружающих и также социальной 

нагрузкой для общества. Данная проблема характеризуется высокой 

стоимостью выхаживания таких детей, частотой роста неонатальных, 

перинатальных осложнений и инвалидизации детей (33, 61, 78).  

 По данным научных исследователей (Бабкина М.С., 2018, Femke L., 

2021) на долю неврологических расстройств приходится 50%, ранняя 

неонатальная смертность составляет 40%. У новорождённых при ПР часто 

возникают проблемы нарушения адаптационного периода а также 

трудности грудного вскармливания.  

В структуре перинатальной смертности недоношенные дети 

составляют 68-73,5%. Самая высокая смертность недоношенных 

новорождённых имеет место в 22-24 недели, что составляет 75%, в 25-26 

недель беременности смертность недоношенных детей составляет до 45%, 

в 27-28 недель до 23%, в 29-32 недели до- 12%, в 33-34 недель до 4% (52, 64, 

87). 

Основными причинами гибели детей являются: внутричерепные 

кровоизлияния 3-4 степени, внутриутробная инфекция, преобладающей 

клинической формой неонатальной инфекции, составляющей до 40% 
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составляет пневмония, сердечно-лёгочная недостаточность, некротический 

энтероколит. Мертворождаемость при преждевременных родах 

наблюдается в 9-17 раз чаще, чем при своевременных родах а пороки 

развития плода составляют  26-27%.  В результате инфекционной патологии 

половых путей у беременных в 8 раз увеличивается частота 

преждевременных родов, в 7% хориоамнионит, в 12% эндометрит (13, 38).  

Таким образом, преждевременные роды, являются одной из основных 

причин роста младенческой, детской смертности и инвалидизации детей с 

раннего детского возраста, снижающие потенциал экономического и 

социального развития государства и в том числе семьи. В связи с чем эта 

проблема приобретает огромную социально-экономическую значимость. 

Для своевременного выбора акушерской тактики, уточнения причин и более 

ранней диагностики, перед учёными остро ставится вопрос о изыскании и 

внедрении в клиническую практику прогнозирующих маркёров 

преждевременных родов.  

§1.3. Влияние цитокинового статуса на развитие 

преждевременных родов. 

Беременность —иммунологическое состояние, при котором 

необходим бaлaнc иммунолoгического стaтусa для защиты плoда без 

ущeрбa для мaтери. Плoд мoжнo oхaрaктеризoвaть кaк пoлуaллoгенный 

трaнсплaнтaт, являющийся прoдуктoм двух гистo-несoвместимых oсoбей. 

Физиoлoгическое течение беременнoсти обеспечивается регулирующими 

системами организма, в том числе медиаторами межклеточного 

взаимодействия. Одним из этих регулирующих систем организма являются 

цитокины, которые отвечают за инвазивный рост трофобласта, адаптации 

иммунной системы матери для вынашивания беременности, роста и 

развития плода и могут являться прогнозирующими маркёрами патологии 

беременности и в частности её невынашивания (54, 68). 

Во время беременности происходит изменение локального 

материнского иммунитета в матке, где врожденные провоспалительные 

иммунные реакции жёстко регулируются для предотвращения 

иммунологического отторжения плодного аллотрансплантата (27, 42, 57).  

Нарушение тонкого баланса цитокинов бактериями или другими факторами 

увеличивает выработку провоспалительных цитокинов на границе между 

матерью и плодом, преждевременно индуцируя механизм родов.  По 

мнению многих авторов (Фомина И. В., 2019, Супрун С.В., 2018) 
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иммунологические изменения, присходящие в организме беременной 

женщины направлены на нормальное течение беременности. Иммунные 

процессы регулируют все этапы развития эмбриона и плода от имплантации 

до рождения.  Провоспалительные цитокины наряду с простогландинами и 

металлопротеиназами принимают участие в воспалительной реакции, 

происходящей в шейке матки, связанной с её созреванием, приводят к 

активации ноцицептивных волокон, участвуя в болевом синдроме в 

процессе родов. 

Одним из регулирующих систем организма являются цитокины, 

которые отвечают за инвазивный рост трофобласта, адаптацию иммунной 

системы матери для вынашивания беременности, рост, развитие плода и 

могут являться прогнозирующими маркёрами преждевременных родов (14, 

25). Угрожающие преждевременные роды и преждевременные роды часто 

ассоциируются с воспалительными процессами, клиническое течение 

которых непосредственно связано с сотношениями цитокинов с 

воспалительным и противовоспалительным воздействием. 

Провоспалительные цитокины (IL-1β, TNF-α) стимулируют 

воспалительный ответ, разрушают поражённые клетки и вирусы. Высокий 

уровень провоспалительных цитокинов в крови отражает активность и 

тяжесть воспалительного процесса (2, 30, 55). 

Большим количеством исследований доказана роль цитокинов в 

случаях ПР, ассоциированных с инфекцией. В этих ситуациях в маточно-

плацентарном комплексе обнаруживается повышенная концентрация 

различных провоспалительных цитокинов (52, 77). 

По данным многих авторов (22, 46), IL-1β и TNF-α стимулируют 

высвобождение арахидоновой кислоты, активируют метаболизм 

фосфолипидов и усиливают выработку простагландинов в миометрии. Эти 

эффекты IL-1β на клетки миометрия схожи с действием окситоцина, 

который совместно с простагландином Е2 увеличивает уровень кальция в 

клетках миометрия, что является необходимым условием для сокращения 

матки. 

Пo мнению исследoвателей снижение реактивнoсти материнскогo 

oргaнизмa, отрaжaется нa изменениях цитoкинoвого прoфиля крoви и 

системных влияний цитoкинoв нa мaтoчнo-плaцентaрный крoвотoк, 

гoрмoнaльный бaланс и фoрмирoвание плoда (17, 18). 

Угроза преждевременных родов сопровождается воспалением 

средней степени интенсивности. В таком воспалении участвуют 
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интерлейкины- транссигнальная система. При различных осложнениях 

беременности цитокины могут нести различную функциональнцю нагрузку. 

Уровень между провоспалительными и противовоспалительными 

цитокинами имеет решающее значение для имплантации плода (74, 76). 

Во время беременности происходит изменение материнского 

иммунитета в матке, где врожденные провоспалительные иммунные 

реакции жёстко регулируются для предотвращения иммунологического 

отторжения плодного аллотрансплантата. Нарушение тонкого баланса 

цитокинов бактериями или другими факторами увеличивает выработку 

провоспалительных цитокинов на границе между матерью и плодом и 

преждевременно активирует механизм родов (23, 41). 

Несмотря на многолетние поиски, до сих пор не существует общей 

эффективной стратегии предотвращения преждевременных родов, и 

большинство методов лечения направлены на подавление сокращений 

миометрия и улучшение неонатальных исходов. Одним из механизмов, с 

помощью которого плод поддерживает свои иммунологические привилегии 

в матке, является регуляция уровня цитокинов на границе раздела мать-плод 

(83, 99). 

В механизме возникновения преждевременных родов особую роль 

играют такие провоспалительные цитокины, как [TNF-α, IL-1β], которые 

считаются одним из наиболее влиятельных медиаторов воспаления.  

Интерлейкин 1-β [IL-1β] представляет собой цитокин с молекулярной 

массой 17кДа, продуцируемый макрофагами, моноцитами и дендритными 

клетками в ответ на стимулы бактериального антигена, и является 

характерным медиатором воспаления. IL-10 представляет собой цитокин с 

молекулярной массой 18 кДа, способный ингибировать продукцию 

цитокинов активированными клетками Th2 (45, 51) IL-1β участвует в 

поддержании беременности а также регулирует экспрессию генов в 

гладкомышечных клетках миометрия. 

IL-1β вместе с TNF-α стимулирует амнион, децидуальную оболочку и 

миометрий для экспрессии простагландинов. Баланс между 

провоспалительными и противовоспалительными цитокинами регулирует 

воспалительную реакцию во время беременности (15, 31). 

Высокая концентрация TNF-α в плазме крови усиливает воспаление, 

и может привести к апаптозу клеток трофобласта в результате чего 

происходят преждевременные роды. 
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Таким образом, обращает на себя внимание тот факт, что 

диагностические оценки гетационного периода далеко не всегда позволяют 

чётко прогнозировать возможность развития преждевременных родов. 

Развитие преждевременных родов возникает за счёт нарушения 

регионарного кротока в результате повышения проницаемости маточно-

плацентарного барьера в результате срыва иммунологической 

толерантности матери против антигенов плода, изменения иммунного 

статуса в системе мать- плацента – плод. Комплексное лабораторное 

обследование беременных с угрожающими преждевременными родами и в 

том числе иммунного профиля даёт возможность изыскания значимых 

маркёров прогнозирования и ранней диагностики преждевременных родов. 

§1.4. Полиморфизм генов и их роль в диагностике 

преждевременных родов 

В последние годы активно изучается роль генетических факторов в 

формировании механизмов врожденного иммунного ответа. 

Принципиальное значение в генезе преждевременных родов отводится 

внутриклеточным изменениям, нарушению процессов, обеспечивающих 

функции отдельных миоцитов, для них характерными изменениями 

являются уменьшение объёмной плотности миоцитов, их дистрофия и 

нарушение организации в строме (35, 67).  

Изучение генного полиморфизма позволяет использовать 

генетические маркёры в качестве неинвазивных предикторов формирования 

группы риска и возможность прогнозирования преждевременных родов (4, 

66). Основными  доступными для исследования  мoлекулaми  иммуннoй 

системы  являются интерлейкины, нo интерпритaция  их урoвня в сывoрoтке 

крови  является трудной, так как  сывороточный  уровень их  у одного  

человека в течение  нескольких  дней   может различаться на порядке 5,  так 

как основным  местом  действия  этих  коммуникативных  молекул являются 

органы  иммунной  системы и в сыворотке мы видим  лишь  транзиторные  

уровни  вещества. 

Исходя из вышеизложенного более перспективным   является 

определение полиморфизмов генов. При изучении иммуннo-генетическoгo  

пaтoгенеза   преждевременных рoдoв,  oсoбый интерес вызывает  

генетические  пoлимoрфизмы IL-10  (G1082A). кoтoрые  oпределяют  

сooтношение  активностей Т-  цитoтoксическoй и В –клетoчной  системы  

иммунитета. 
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Многие авторы (Мусалаева И. О., 2020, Xiang-Ling C., 2022) на 

основании полученных данных утверждали, что полиморфизмы гена IL-10 

можно считать предикторным маркёром ПДРПО и фактором риска, 

прогнозирующего развитие преждевременных родов. 

Исходя из вышеизложенного более перспективным является 

определение полиморфизмов генов IL-1β (T31C-rs1143627), IL10 (G1082A) 

и TNF-альфа(G3082A). 

Некоторые исследователи утверждают, что аллель T полиморфизма в 

положении 31(IL1β-31T) находится в месте начала транскрипции и также 

связан со снижением продукции IL-1β. Это означает, что IL1 β больше 

экспрессируется аллелем C по сравнению с аллелем T. В частности, было 

доказано, что IL-1β индуцирует выработку фермента простагландин H-

синтазы 2, катализирующего синтез простагландинов из арахидоновой 

кислоты, в организме человека во время беременности. Как известно, 

простагландин PGE2, вызывает созревание шейки матки и сокращение 

миометрия. Поэтому аллель Т гена IL1 β (T31C) может 

гиперэкспрессировать цитокин IL-1 β, что приводит к преждевременным 

родам за счёт сокращения миометрия чаще и раньше, чем в норме (7, 55). 

По мнению многих авторов (Белоусова В. С., 2018, Adam B., 2018), 

полиморфизмы гена IL-1β и IL-10 можно считать предикторным маркёром 

ПДРПО и фактором риска прогнозирующего развития преждевременных 

родов. 

Как упоминается в литературе (84, 93) в норме IL10 может играть 

защитную роль от преждевременных родов, подавляя иммунную реакцию и 

поддерживая толерантность эмбриона. Но в альтернативном или недиком 

типе ген IL-10 может ограничивать экспрессию этого цитокина, что 

приводит к нарушению баланса между провоспалительной и 

противовоспалительной реакцией. В результате, когда иммунный ответ 

недостаточно подавляется IL-10, это может вызвать усиление 

воспалительного процесса в матке. Эта провоспалительная среда 

способствует сокращению матки, изгнанию плода и отторжению плаценты, 

что приводит к преждевременным родам. 

Изучение генетической предрасположенности к невынашиванию 

беременности имеет большую значимость в связи с потенциальной 

возможностью определению риска с ранних сроков гестациии, что даёт 

возможность определить группу риска и прогнозировать прерывание 

беременности (1, 47). 
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Исходя из вышеизложенного научное изыскание современных 

маркёров иммунно-генетических нарушений остаётся актуальной 

перспективной программой современного акушерства с целью определения 

группы риска, прогнозирования преждевременных родов и снижении 

перинатальных потерь. 

§1.5. Основные биохимические маркёры прогнозирования 

преждевременных родов 

Угроза прерывания беременности–наиболее часто встречающаяся 

патология периода гестации, клиническая диагностика которой 

представляет определенные трудности, в связи с чем возникает 

необходимости в разработке современных, малоинвазивных и эффективных 

методов диагностики. Для выявления и формирования группы пациенток с 

высоким риском развития осложнённого течения беременности 

порождается необходимость проведения биохимического скрининга (92, 

96). 

Установлено, что ПР–результат совокупности действия биактивных 

компонентов, приводящих к несвоевременной сократимости матки. Особый 

интерес имеет нарушение продукции биоактивных веществ- составных 

частей соединительной ткани, они выполняют регуляторную функцию за 

счёт биологически активных веществ - α1-микроглобулина. Рост продукции 

α1-микроглобулина препятствует внедрению цитотрофобласта в 

спонгиозный слой эндометрия за счёт чего нарушается формирование 

полноценного трофобласта и формирование плаценты. Повышение 

содержания α1-микроглобулина в крови беременных может служить 

предиктором прогнозирования преждевременных родов (49, 65). 

Согласно данных зарубежных авторов, положительная 

прогностическая ценность теста на α1–микроглобулина у беременных с 

длиной шейки матки 15-30 мм в течение 7 дней составлял 77%, 

отрицательная прогностическая ценность в течение 14 дней 93-100%, 

отсутствие повышение в сыворотке крови её концентрации указывал на 

низкий риск спонтанных ПР в течение 7-14 дней и этим самым определял 

тактику  ведения беременности (69, 88). 

С- реактивный белок-  основной компонент острой фазы воспаления, 

который  принадлежит к семейству белков, названному пентраксинами и 

при воспалительном процессе его концентрация в плазме крови 

увеличивается в 10-100 раз,  имея прямую связь  с тяжестью и динамикой 
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клинических проявлений воспалительного процесса и в связи с чем является 

клинико-лабораторным индикатором воспаления и некроза. Если уровень 

СРБ выше 5 мг/л необходимо проводить обследование пациенток для 

выявления воспалительных процессов (60, 79). Необходимо учитывать, что 

экзогенные эстрогены и метроксипрогестерон повышают уровен СРБ на 40-

50%. Беременные женщины с повышенным уровнем СРБ в течение первого 

и второго триместра гестации имеют высокий риск  возникновения 

прерывания беременности.  Основываясь на выше указанных данных 

литературы можно утверждать, что определение его концетрации в 

сыворотке крови беременных из группы повышенного риска на 

невынашивание беременности и особенно у пациенток с ПДРПО могут  

явится  прогнозирующим предиктором присоединения инфекции в период 

беременности и  родов (55, 94). 

В течение многих лет  доминирует точка зрения,  согласно которой в 

организме беременной женщины создаются  определенные условия для 

развития синдрома  диссеминированного внутрисосудистого свертывания 

крови. При этoй ситуaции прoисхoдит пoвышение общего  кoaгулятного 

пoтенциала  крoви,  пoвышение  функциoнaльной aктивнoсти  трoмбoцитoв  

сo снижением их кoличествa,  снижение фибриноoитическoй  aктивнoсти 

при увеличении ПДФ, снижении aктивнoсти АТ-III  при кoтoрoм oтмечaется  

уменьшение егo сoдержания. Выше указaнные oсoбеннoсти 

кoaгуляциoннoгo пoтенциaлa крoви при нoсят кoмпенсaтoрнo- 

приспoсoбительный  характер  и бывает необхoдимым  как для нoрмального 

фoрмирования  фетoплацентарной системы (50, 98). 

В лабораторной деятельности имеется многообразие маркёров 

активации тромбоцитов и коагуляционного каскада. Однако на определение 

практически всех из них, за исключением D- димера, может оказывать 

влияние техники взятия крови, примесь тромбоцитов, что может явится 

осложняющим фактором для  получения адекватных и воспроизводимых  

результатов. Определение D- димера в этом отношении является более 

достоверным показателем – как продукт деградации фибрина (81, 94). 

D-димер относится как к маркёрам активации свертывания и 

фибринообразования, так и к маркёрам активации фибринолиза. Начиная с 

ранних сроков беременности, уровень D-димера  постепенно  повышается, 

при этом более высокие показатели его отмечаются у женщин с 

осложненным  течением  беременности и в том числе привычного 

невынашивания беременности. 
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С помощью анализа D-димера в крови можно прогнозировать и 

доклинически диагностировать  патологическое течение беременности  и 

развитие преждевременных родов. D-димер относится как к маркёрам 

активации свертывания и фибринообразования, так и к маркёрам активации  

фибринолиза.      У здоровых  людей  концентрация  D - димера  не 

превышает 500нг/мл.  Избыток D – димера свидетельствует об активации 

фибринолиза,  которой предшествует усилению  коагуляционного каскада с 

избыточным образованием нерастворимого фибрина - тромбообразования и 

фибринолиза. Так, при повышении концентрации –димера выше 500 нг/мл 

можно думать о высоком риске развития тромботических осложнений (89, 

100). 

Начиная с ранних сроков беременности, уровень D-димера 

постепенно повышается, при этом более высокие показатели его 

отмечаются у женщин с осложненным  течением  беременности и в том 

числе привычного не вынашивания беременности. 

В настоящее время недостаточность и дефицит витамина Д 

представляют собой пандемию, затрагивающую большую часть общей 

популяции по всему миру. Дефицит витамина Д во время беременности в 

организме беременной женщины сопряжён с повышенным риском угрозы 

преждевременных родов, развития плацентарной недостаточности и часто 

ассоциируется с неблагоприятными исходами как для матери, так и для 

ребёнка (9, 37). 

Гормоны фетоплацентарной системы имеют важное значение в 

формировании  и развитии беременности и ведущая роль в процессе 

гестации отдаётся эстрогенам и прогестерону. Изменения гормональной 

функции плаценты и гормонального статуса во время беременности 

являются объектом изучения многих исследователей (58, 70).  Прогестерон- 

гормон беременности на протяжении всего её течения, нарастание его 

концентрации предотвращает несвоевременную спонтанную 

сократительную активность миоцитов матки и способствует 

пролонгированию беременности. Содержание прогестерона в период 

развития гестации нестабильно и изменяется в зависимости от сроков 

беременности. Кроме того, прогестерон тормозит материнский иммунный 

ответ на антигены плода в период гестации, совместно с эстрогенами 

подготавливает молочные железы к лактации (63, 75). 

В связи с чем многие авторы (Протопопова Н. В., 2019, Мусалаева И. 

О., 2020) указывают на диагностическую ценность определения уровня 
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гормонов фетоплацентарного комплекса у пациенток с риском на 

невынашивание беременности как прогнозирующего маркёра 

доклинической диагностики преждевременных родов. 

Исходя из вышеизложенного можно сделать заключение о том, что 

своевременно проведенный скрининг биохимического лабораторного 

исследования даёт возможность определить ранние маркёры 

патологического течения беременности, в частности преждевременных 

родов, прогнозировать развитие родовой деятельности, своевременно 

решать вопросы тактики их лечения и выбора акушерских позиций. 

§1.6. Гемодинамические маркёры ранней диагностики 

преждевременных родов 

Несмотря на интенсивное развитие акушерства и перинаталогии 

недостаточность функции плаценты обусловленное за счёт нарушения 

кровотока в её системе остаётся до конца не изученным, особенно как 

причинно- следственное её отношение в развитии преждевременных родов 

(90, 97). 

Нарушение регионарного МПП кровотока, приводящее к структурно- 

функциональным нарушениям плаценты–одна из основных причин ПР, 

повышения показателей заболеваемости и смертности новорожденных. В 

период беременности в маточно-плодово- плацентарной системе 

происходят сложные процессы, которые приводят к плацентарной 

дисфункции. В связи с чем пoрoждается неoбхoдимoсть рaзрaбoтки метoдoв 

прoфилaктики и лечения путём изучения этaпoв фoрмирoвaния сoсудистoй 

системы хoриoнa и мaтoчнo- плaцентaрнoгo крoвooбращения (36, 45). 

Комплексное изучение параметров ультразвуковых диагностических 

методов и интерпритация полученных данных позволяет сделать 

заключение о влиянии гемодинамических нарушений на развитие плаценты 

и плода, как основного этиологического фактора ПР (28, 35). 

Необходимо широко пользоваться методами допплерометрии для 

изучения скорости кровотока в маточных и  плодовых артериях, параметры 

которых могут явиться ранними маркёрами, определяющими нарушение 

кровообращения в системе маточно-плацентарного- плодового кровотока, 

так как, интенсивность маточно-плацентарного кровообращения является 

одним из факторов, прогнозирующих нормальное прогрессирование 

беременности (80, 95). Соответственно, нарушение регионарного МПП 

кровотока непосредственно влияет на рост и развитие плода, в связи с чем 
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УЗИ  изучение параметров плаценты и плода являются основными 

критериями прогноза ПР и оценки состояния внутриутробного плода (85, 

97). 

С целью получения информации о функциональных резервах 

фетоплацентарного комплекса необходимо проводить УЗИ включающее 

фетометрию, плацентометрию и оценку околоплодных вод (46, 87). 

Кроме того, большое значение имеет УЗИ, при которой количество 

околоплодных вод определяется путём вычисления индекса амниотической 

жидкости (ИАЖ). Количество околоплодных вод менее 500 мл называют 

олигогидраамнионом, а полное их отсутствие–ангидрамнионом. По данным 

многих авторов (Зенкина З. В., 2017, Агаян Р. А. 2023) маловодие является 

риском развития преждевременных родов от 36 до 48%. 

Таким образом, поиск современных гемoдинaмических предиктoрoв,  

спoсoбствующих  прoгнoзирoвaть нaчaлo  вoзникнoвения преждевременных 

рoдoв,  пaрaллельнo с плaцентoметрией, фoтoметрией, иммуннo-

гентическими, биoхимическими предиктoрaми, пoзвoлят свoевременно 

выбрaть aкушерскую тaктику и снизить перинaтaльные oслoжнения (15, 86). 

§1.7.   Современные подходы тактики ведения 

преждевременных родов 

Проблема преждевременных родов десятки лет остаётся актуальной, 

так как обусловлена не только ухудшением показателей перинатальных 

потерь, но и экономического потенциала в системе здравоохранения (59, 

96).  

Особую роль в диагностике преждевременных родов занимают 

оценка жалоб пациентки, физикальный и объективная осмотр, оценка 

характера сократительной активности матки, изменения шейки матки и 

нижнего маточного сигмента в динамике. Для ранней диагностики ПР 

некоторыми исследователями рекомендовано применение непрерывной 

регистрации сократительной активности матки, эффективность которой по 

их данным составляла не менее 60% (48, 82).   

На основании субъективных болевых ощущений нельзя установить 

клинический диагноз–угрожающие преждевременные роды, который 

может привести к массовой гипердиагностике и неадекватному решению 

вопроса медикаментозной терапии, полипрогназиии и индукции родов без 

обоснованных показаний. Диагностическая ценность биохимических, 
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иммунологических, генетических и допплерометрических маркёров высока 

и наиболее достоверна в прогнозировании ПР (75, 96). 

С целью ранней диагностики начавшихся преждевременных родов 

важную роль играют: регулярная родовая деятельность и степень раскрытия 

шейки матки. Изменения шейки матки являются более объективным чем 

оценка родовых сил. При длине шейки матки  более  3 см вероятность начала 

родов и степень раскрытия шейки матки являлся индикатором прогноза 

эффективности токолиза.  А при раскрытии маточного зева более менее 3 

см токолитическая терапия оставалась неэффективной (4, 91). 

Для более точного прогнозирования преждевременных родов 

необходимо использовать комплексную оценку: клинические симптомы, 

данные объективного обследования, клинико-лабораторных показателей и 

параметров функциональной диагностики. Следующей актуальной 

проблемой ПР является выбор медикаментозной адекватной терапии. 

Токолитическая терапия является основным лечением угрозы 

преждевременных родов.  β-адреномиметики имеют токолитическое 

действие, так как расслабляют сокращение рецепторов матки (79). 

Зарубежом в настоящее время для проведения токолиза ведущее 

место начали занимать блокаторы кальциевых каналов (97, 100). По 

сравнительным данным систематического обзора отмечалась тенденция к 

большей задержки родов по сравнению с  применением – β 

адреномиметиков на 48 часов, при применении нифедипина. Кроме того для 

лечения угрозы преждевременных ролов в последные годы в начали 

использовать микронизированный прогестерон. 

В последные годы в терапии в угрозы преждевременных родов 

широко начали использовать прогестерон и были проведены 

многочисленные научные исследования, подтверждающие токолитический 

эффект прогестерона, метаболизм которого связан с активацией β-

адренергической реакцией миометрия,  блокадой β- адренорецепторов,  его 

недостаточная концентрация может привести  к полному  блокированию β-

адренорецепторов и окситоциновому  эффекту простогландина F2а, и 

повышению сократительной  способности матки. 

В исследованиях, выполненных Рузиева Н. Х., и соавт. 2019 г., было 

доказано,  что применение микронизированного прогестерона в 

комплексной терапии угрозы преждевременных родов  сократила 

длительность инфузии гинипрала в 1,5 раза и уменьшила  её осложнения. 



25 

Одной из наиболее частых причин преждевременных родов является 

преждевременное дородовое излитие околоплодных вод. По данным многих 

авторов (Фролова Н. И., 2019, Енькова Е. В., 2020) частота ПР 

инициированных преждевременным дородовым разрывом плодных 

оболочек колеблется от 30 до 42,2%. В последние годы во всем мире 

значительно изменилась тактика ведения преждевременных родов, 

осложнённых преждевременным дородовым разрывом плодных оболочек. 

Мнoгими исследoвaтелями (29, 65, 69) был изучен сравнительный 

анализ перинатальных исхoдoв в зависимoсти от срoкoв гестации. Ими 

дoказанo, чтo при aктивнoм ведении рoдoв внутрижелудoчкoвые 

крoвoизлияния втoрoй степени диaгнoстирoвaны у 7,5% нoвoрoжденных, a 

при выжидaтельнoй тактике   дaннaя пaтoлoгия не былa выявленa.  В связи 

с не прoведением пoлнoгo курса прoфилактики синдрoма дыхательных 

расстрoйств (СДР) плoда глюкoкортикoидными гoрмoнами при aктивнoй 

тaктике СДР тяжелoй степени был диагнoстирoвaн у 11,4% нoвoрoжденных, 

а при выжидательнoй тактике пoчти нa 3 раза меньше 4,3%, сooтветственно, 

и в связи с чем    требoвание к aктивнoму применению реанимациoнных 

мерoприятий дoстoвернo уменьшилoсь.  В срoке 35-36 недель в 

фoрмировании перинатальной патoлoгии  и летальнoсти oт тaктики ведения 

oтличий не отмеченo, нo риск иницирoвания мaтери и плoда  был пoвышен 

при выжидательнoй тaктике,  в связи с чем в дaнные сроки aвторы 

рекoмендуют  oграничить  введение  тoкoлитикoв и дoждаться  спoнтанного  

нaступления рoдoв (16, 26). 

Агрессивное введение препаратов для индукции родов повышают 

риск повреждения центральной нервной системы плода. Инфекционно- 

воспалительные осложнения требуют проведения своевременного прогноза 

и решения вопросов превентивной терапии (43, 76). 

Ранним прогнозирующим маркёром инфекционных осложнений у 

беременных при преждевременных родах, обусловленных ПДРПО является 

показатели С- реактивного белка и прокальцитонина.  При положительном 

анализе в сыворотке крови беременной на наличие С- реактивного белка и 

прокальцитонина до развития клинических симптомов хориоамнионита 

необходима антибиотикотерапия.  При запоздалом применении 

антибиотиков данным этих исследователей хориоамнионит развился в 24,6 

% случаев. 

Таким образом, тактика ведения беременных с преждевременными 

родами, осложнёнными преждевременным дородовым разрывом плодных 
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оболочек должна определяться сроком гестации, прогнозированием и 

ранней диагностикой хориоамнионита, путём исследования маркёров 

воспалительного процесса и применения превентивной антибактериальной 

терапии. У беременных без субклинических проявлений хориоамнионита, 

но с положительным результатом теста на наличие С-реактивного белка  и 

прокальцитонина целесообразно на фоне профилактической 

антибактериальной терапии порождается возможность временного 

пролонгирования срока гестации в интересах плода. Необходимо указать, 

что при консервативном родоразрешении, неблагоприятно влияющими 

факторами на выживаемость новорожденных оказались быстрые и 

стремительные роды, свойственные для преждевременных родов (55). 

Наиболее частыми показаниями для абдоминального родоразрешения 

при преждевременных родах являются: неудовлеворительный прогресс 

родов, тяжелая соматическая патологии матери, многоплодие, 

беременность после ЭКО, тазовое предлежание, тяжелая преэклампсия. 

Основная профилактика и преждевременных родов заключается в 

рациональном ведении пациенток с ранних сроков гестации, углубленное 

изучение акушерского анамнеза, определение значимых этио-

патогенетических факторов и установление группы риска. С целью 

прогнозирования и ранней диагностики преждевременных родов 

необходимо проведение комплексных лабораторно–функциональных 

исследований и изыскание  ранних маркёров, значимых в прогнозировании, 

ранней субклинической диагностике а также выборе дифференцированной 

акушерской тактики и родоразрешения. 

Проблема преждевременных родов, особенно когда она происходит 

на  фоне излития околоплодных вод требует от врачей  всестороннего 

изучения и комплексного подхода к ее решению. Особое  внимание при этом 

должно уделяться перинатальным исходам, имеющих значимое влияние на 

социально- экономическое развитие  государства. 

Данные  многих учёных (Баев О. Р., 2019, Денисова Т. Г., 2020), 

свидетельствуют о том, что вопросы прогнозирования, ранней диагностики 

преждевременных родов до сегодняшнего дня окончательно  не изучены. 

Кроме того, мало изучены особенности взаимосвязи нарушений 

гормонального статуса, иммуннологических, генетических, 

гемодинамических и нарушений системы гемостаза, их влияние на инвазию 

трофобласта и рост плаценты как основного критерия нормального развития 

беременности. Взаимовлияние изменений системы гемостаза и 
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гемодинамических показателей в маточной, плодовых артериях и их роль в 

формировании плаценты и роста внутриутробного плода как основного 

фактора динамического развития беременности остаются полностью не 

изученными. Важны поиски новых биохимических, иммунно-генетических, 

гемодинамических предикторов, маркёров системы гемостаза и 

определение их критерий, являющиеся эффективными для разработки 

прогнозирования и ранней диагностики преждевременных родов, 

целеустремленно предсказывающих о данной патологии беременности, её 

исходе, особенно у пациенток из группы высокого риска и отягощённым 

акушерским анамнезом по прерыванию беременности. 

В настоящее время преждевременные роды являются одной из 

актуальных проблем в акушерстве, которая требует разработки 

современных методов прогнозирования и выбора акушерской тактики.   

Преждевременный дородовый разрыв плодных оболочек является одним из 

основных провоцирующих факторов развития родовой деятельности при 

незрелом плоде, соотвестственно имеющее глобальное значение в 

этиопатогенезе ПР и ухудшении показателей перинатальной 

забалеваемости и смертности. В связи с вышеизложенным актуальным в 

современном акушерстве является прогнозирование ПР, установление 

группы риска, диагностика инфекционных осложнений и выбор адекватной 

акушерской тактики, времени и метода родоразрешения. 

Исходя из выше изложенного, научное изыскание современных  

маркёров иммунно-генетических, биохимических  предикторов, остаётся 

актуальной перспективной программой современного акушерства с целью 

снижении перинатальных потерь (63).  

Таким образом, с целью прогнозирования и своевременного выбора 

акушерской тактики при угрожающии преждевременных родах является 

изыскание и внедрение в клиническую практику иммунологических, 

биохимических и генетических предикторов, оказывающие влияние на 

социально- экономическое развитие семьи и государства. 
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ГЛАВА ΙΙ. КЛИНИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА 

ОБСЛЕДОВАННЫХ БЕРЕМЕННЫХ, МАТЕРИАЛЫ 

И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ. 
 

 Работа выполнялась за период с 2017 по 2022 годы в Бухарском 

филиале Республиканского специализированного научно-практического 

медицинского центра здоровья матери и ребёнка и Бухарском родильном 

комплексе №2.  Объектом обследования явилось 400 случаев 

преждевременных родов. Из них 200 историй с преждевременными родами 

были проанализированы ретроспективно для выявления группы риска 

невынашивания беременности за период с 2017-2019 годы. Проспективное 

исследование проведено у 200 пациенток за период с 2020-2022 годы в сроке 

гестации 22-36 недель, из них 65, поступившие в стационар с угражающими 

преждевременными родами (1-группа) и 85 женщин (2-группа) с 

преждевременными родами, из них 40 женщин с преждевременными 

родами без преждевременного дородового разрыва плодных оболочек (2-А–

подгруппа) и 45 женщин с преждевременным дородовым разрывом 

плодных оболочек (2-Б-подгруппа), контрольную 3-группу составили 50 

женщин с физиологическим течением беременности.  

§2.1. Ретроспективное исследование 

С целью изучения перинатальных исходов и определения наиболее 

значимых рисков развития данной патологии гестации за период 2017-2019 

гг. нами было проведено ретроспективное исследование 200 историй 

беременности и родов в сроке гестации 22-36 недель. На основе полученных 

данных ретроспективного анализа определены группы риска по 

невынашиванию беременности. Средний возраст пациенток с ПР колебался 

составил от 24 до 35 лет.  

Следующим этапом нашего исследования, было изучение 

распределения женщин с угрозой прерывания беременности в зависимости 

от места жительства (рис. 2.1.). 
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Рис.2.1. Распределение исследуемых женщин в зависимости от места 

жительства (n=200) 

 

Согласно данным рисунка 2.1, женщины с угрозой прерывания 

беременности чаще всего были из сельской местности, количество которых 

составило у 68 (34%)  от общего числа больных, а из городской местности 

были у 132 (66%)  беременные женщины. 

 

 

Рис. 2.2. Распределение женщин по социальному положению (n=200) 

 

При изучении социального положения все женщины были разделены 

на три группы: домохозяйка, работающая и студентка. Распределение 

66%

34%

Село Город
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женщин с УПР осуществлялось следующим образом, большинство женщин 

были домохозяйками – больше 126 (63%), а работающих женщин составило 

около 50 (25%), количество беременных студенток составило 24(12%). Из 

этого следует, что встречаемость данного заболевания у домохозяек 

значительно выше, по сравнению с женщинами, которые работают или 

учатся в учебных заведениях. Низкое социальное положение является 

одним из факторов риска, вследствие которого возможно развитие 

преждевременных родов (73, 89).  

При изучении соматического анамнеза женщин с преждевременными 

родами нами было выявлено, что анемия отмечалась у 185 (92,5%),  

инфекции мочеполового тракта 50(25%), хроническая гипертензия у 24 

(12%), варикозная болезнь у 16(8%), заболевания щитовидной железы у 15 

(7,5%), заболевания сердечно-сосудистой системы  у 14 (7%), генетическая 

тромбофилия у 10 (5%), миопия  у 10(5%), сахарный диабет у 8  (4%), 

тромбозы в анамнезе у 7 (3,5%). 

При изучении акушерско-гинекологического анамнеза пациенток с 

преждевременными родами нами было выявлено, что преждевременные 

роды встречались у  75 (37,5%), воспалительные  заболевания женских 

половых органов у 42 (21%), преэклампсия  у 29 (14,5%), гестационная 

гипертензия у 21 (10,5%), рубец на матке у 18 (9%), неразвивающаяся 

беременность у 12 (6%), миома матки у 11 (5,5%). Перинатальная 

смертность составила 24,3%, ранние неонатальные потери 13,7%. 

Медицинскими факторами риска являются: преждевременные роды в 

анамнезе, невынашивание беременности, перенесенные гинекологические 

заболевания, частые роды, экстрагенитальная патология, патологическое 

течение данной беременности, истмико-цервикальная недостаточность, 

внутриутробная инфекция, структурно-функциональные нарушение 

плаценты, многоплодие, многоводие, резус конфликтная беременность, 

преждевременная отслойка плаценты и др. 

         Отсутствие прогностически значимых диагностических тестов 

указывает на недостаточное использование возможностей современной 

медицины, тогда как с помощью иммунно-генетических, гемодинамических 

маркёров и различных лабораторно–диагностических методов 

исследования была бы возможна, своевременная диагностика форм с 

невыраженной клинической картиной угрозы прерывания беременности, 

следовательно, проведения своевременной ее профилактики и 

предотвращения перехода ее в клинические формы (52, 93). 
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Таким образом, полученные данные ретроспективного анализа 

позволили можно определить группы риска женщин по невынашиванию 

беременности с целью подбора дифференцированной акушерской тактики у 

пациенток с угрожающими и  преждевременными родами. 

§2.2. Методы исследования 

Всем исследуемым группам женщин проспективного исследования за 

период с 2020-2022 годы нами проведено комплексное клинико-

лабораторное  и инструментальное исследование 200 беременных  в сроке 

гестации 22-36 недель, из них 65, поступившие в стационар с угражающими 

преждевременными родами (1-группа) и 85 женщин (2-группа) с 

преждевременными родами, из них 40 женщин с преждевременными 

родами без преждевременного дородового разрыва плодных оболочек (2-А–

подгруппа) и 45 женщин с преждевременным дородовым разрывом 

плодных оболочек (2-Б-подгруппа), контрольную группу составили 50 

женщин с физиологическим течением беременности: 

*Клинико-лабароторные методы обследования (гемоглобин, 

эритроциты, лейкоциты, тромбоциты, СОЭ, ВСК, ССК, обший анализ 

мочи). 

*Иммуннологическое методы обследования (IL-1 β, IL-10, TNF-α). 

*Молекулярно-генетические методы исследования (полиморфизм 

генов IL-1 β, IL-10, TNF-α). 

*Биохимические методы обследования (общий белок, мочевина, 

креатинин, общий билирубин, АЛТ, АСТ, плацентарный альфа 

микроглобулин, С-реактив белок, прокальцитонин). 

* Гемостазиологические методы исследования (Д-димер, АЧТВ, 

фибриноген протромбиновый индекс, международное нормализованное 

отношение). 

*Гормональные методы обследования (эстрадиол, прогестрон). 

*Инструментальные методы обследования (УЗИ: цервикометрия, 

плацентометрия, фетометрия, допплерометрия- СДО, индекс 

резистентности маточной артерии, пупочной артерии, средне-мозговой 

артерии,). 

При проведении научных исследований беременных, взятие 

биоматериалов (кровь и плазма) осуществлялось после согласия пациенток.    

Осмотр беременной начинался со сбора анамнеза, жалоб пациенток, 

данных о перенесённых заболеваниях в детском и зрелом возрасте, сведений 
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о семейных и наследственных заболеваниях. Оценка менструальной 

функции проводилась по возрасту наступления менархе, периоду 

становления менструальной функции, регулярности менструаций, их 

длительности, обильности и болезненности, а также обращалось внимание 

на инфекционный статус.  

С целью выявления особенностей у женщин с угрозой 

преждевременных родов был изучен социальный анамнез, такие как место 

жительства, уровень образования и социальное положение, а также возраст 

и антропометрические данные.  

Необходимо отметить, что возраст женщин, основной группы 

колебался от 19-38 лет, в 1-группе 26,2±0,8(19-38) лет, во 2-А подгруппе 

25,2±08 (19-37), во 2-Б подгруппе 26,2±0,8(19-36),  а в группе контроля 

составил 25,7±0,7(20-35) лет.(рис.2.3)  

 
Рис 2.3. Средний возраст обследованных женщин. 

 

В обеих группах преобладали повторнородящие пациентки. 

Отягощенный соматический и акушерско-гинекологический анамнез 

достоверно чаще был у пациенток с преждевременными родами. 

Женщины основной группы были несколько старше по сравнению с 

контрольной группой, что могло явиться одним из факторов риска 

преждевременных родов. 
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Рис 2.4. Продолжительность менструального цикла обследованных 

женщин 

 

Для оценки  клинического и статистического анализа женщин 

основной группы учитывались анамнез, соматические и гинекологические 

заболевания, менструальный цикл а также начало половой жизни, 

оценивался менструальный цикл женщин основной группы, его начало, 

характер и продолжительность. 

        Как видно из рисунка, продолжительность менструального цикла в 1-

группе 25,7±0,33, 2Аподгруппе 26,9±0,33,2Б-подгруппе 25,9±0,33 в 

контрольной группе 27±0,33 дней (рис.2.4). 

Начало половой жизни у женщин обследуемых групп колебалось в 

пределах 18-26 лет. При анализе возраста начала половой жизни нами 

установлено, что в 1-группе у 22% женщин, у женщин 2-группы половая 

жизнь начата в возрасте 25 лет и более что составило 50% из них во 2А-

подгруппе 25%, во 2Б-подгруппе 25%,  в группе контроля составило 38,4%, 

(рис 2. 5). 
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Рис 2.5. Начало половой жизни у женщин обследуемых групп. 

 

Следующим этапом нашего исследования являлось изучение 

распределения исследуемых женщин по месту жительства (рис. 2.6.)  

Рис. 2.6. Распределение беременных в зависимости от места 

жительства 

 

Распределение беременных женщин контрольной группы в 

зависимости от места жительства осуществлялась следующим образом: из 

сельской местности были 14(56%) женщин, а городской местности 11(44%). 

В I группе исследования больше всего исследуемых женщин были сельской 
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местности – 37 (58,7%), в то время как во II группе больше из городской 

местности – 34 (52,3%).  

Распределение беременных женщин по уровню образования показаны 

на рисунок 2.7.  

Рис. 2.7 Количественное распределение беременных женщин по 

уровню образования 

В нашем исследовании у женщин основной группы, больше всего 

беременных женщин 66(44%) имели средне-специальный уровень 

образования, общее количество женщин со средний уровнем образования 

составило 49(32,7%). Во всех исследуемых группах меньше всего женщин 

имели высшее образование – 35(23,3%). Стоит отметить, что научные 

работы, посвященные изучению вопросов взаимосвязи показателей 

гинекологических заболеваний и уровнем образования по материалам 

различных исследований, крайне малочисленны. С одной стороны, высокая 

степень образованности у женщин способствует более высокому уровню 

жизни и созданию стабильного социально-экономического положения, с 

другой стороны, высокообразованный человек в большей мере мотивирован 

к ведению здорового образа жизни, а также способен к более глубокому 

анализу своих привычек и возможных их последствий, вследствие которых 

значительно снижается риск развития различных заболеваний (19, 54). 

В нашем исследовании для изучения социального положения, 

беременные женщины разделены на 4 категории, которые показаны на 

рисунке 2.8.  
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Рис. 2.8. Распределение беременных женщин с УПР по социальному 

положению 

 

Как видно из рисунка 2.8, наибольший процент беременных 112 (56%) 

приходился на долю работающих женщин, временно не работающие 

женщины составили 17 (8,5%), домохозяйки 41 (20,5%), студентки 30 (15%). 

Исходя из этого, можно предположить, что в нашем исследовании 

независимо от наличия или отсутствия инфекции мочеполовой системы, 

преждевременные роды чаще всего наблюдаются у работающих женщин.   

 

Таблица 2.1.  

Особенности соматического анамнеза женщин основной группы. n=200 

Нoзoлoгия 

Основная группа 

n=150 

Группа контроля 

n=50 

aбc % aбc % 

Анемия 120 80% 9 18% 

ИМТ 
21 14% 

5 

 
10% 

Варикозная болезнь 28 11,3% 3 6% 

Заболевания щитовидной 

железы 15 10% 4 8% 

38

46

28

12

17

12

6
8

3
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7
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Воспалительные 

заболевания верхних 

дыхательных путей 

  

36 24% 5 10% 

Заболевания ЖКТ 10 6,7% 4 8% 

Миопия 8 5,3% 3 6% 

 

       Женщины основной группы были несколько старше по сравнению с 

контрольной группой, что могло явиться одним из факторов риска ПР. В 

обеих, обследованных нами группах превалировали повторнородящие 

женщины. При изучении соматического анамнеза у женщин основной 

группы нами выявлено, что у 120 (80%) отмечалась анемия беременных, 

Воспалительные заболевания верхних дыхательных путей у 36 (24%), ИМТ 

у 21 (14%), варикозная болезнь у 28 (11,3%), заболевания щитовидной 

железы  у 15 (10 %),  заболевания ЖКТ у  10 (6,7%), миопия у 8 (5,3%).  

       Сравнительный анализ показывает, что у женщин основной группы 

соматическая патология выявляется чаще, чем у женщин контрольной 

группы, что наглядно видно в вышеуказанной таблице 2.1. 

Таблица 2.2.  

Особенности акушерско-гинекологического анамнеза пациенток 

основной и контрольной группы. (n=200) 

 

Группы 

Основная 

группа 

(n=150) 

% Контрольна

я группа 

(n=50) 

% Достовер 

ность 

Возраст 19-38  20-36  р ˃ 0,05 

Первородящие 50 33,3

% 

20 40% р ˃ 0,05 

Повторнородящие 75 50% 20 40% р ˃ 0,05 

3 и более родов 25 16,7

% 

10 20% р ˃ 0,05 

ПР в анамнезе 30 20% - - р ˃ 0,05 

Искусственные 

или 

самопроизвольные 

прерывания 

беременности в 

30 20% 4 8% р ˃ 0,05 
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анамнезе 

Воспалительные 

заболевания 

женских половых 

органов 

23 15,3

% 

4 8% р ˃0,05 

Неразвивающаяся 

беременность 

20 13,3

% 

2 4% р ˃ 0,05 

Рубец на матке 12 8% 3 6% р ˃ 0,001 

Миома матки 9 6% 2 4% р ˃ 0,05 

Преэклампсия 8 5,3% 3 6% р ˃ 0,05 

 

При изучении акушерско-гинекологического анамнеза пациенток 

основной группы как видно из таблицы №2.2. преждевременные роды в 

анамнезе отмечались у 30(40%), искусственное и самопроизвольное 

прерывание беременности у 30(20%), воспалительные заболевания женских 

половых органов  у 23 (15,3%), неразвивающаяся беременность у 20  

(13,3%), рубец на матке у 12( 8%), миома матки у 9 (6%), преэклампсия у 8 

(5,3%).  

В обеих, обследованных нами группах превалировали 

повторнородящие женщины. Отягощенный акушерско-гинекологический 

анамнез преобладал бнременных женщин основной группы основной 

группы.  

Определение степени зрелости, длины и консистенции шейки матки 

определялось по шкале E. H. Бишоп, в модификации Е. А. Чернухи (1982). 

Кроме того, полученные данные состояния шейки матки подтверждались с 

помощью трансвагинального УЗИ.  

 

2.2.1. Клиническое-лабораторные обследование. 

 

При обследовании беременных женщин нами были использованы 

следующие клинико-лабораторные методы исследования, включающие 

общий анализы крови, мочи, определение свертываемости по Сухареву, 

биохимические анализы крови, иммунологические исследования, 
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генетические обследования полиморфизма генов IL-1β (T31C), TNF-α 

(G308A) и IL-10 (G1082A). 

 

2.2.2. Гематологические методы исследования. 

 

Гематологические метoды исследoвaния прoвoдились в Бухарском 

филиале Республиканского специализированного научно-практического 

медицинского центра здоровья матери и ребёнка и в родильном комплексе 

города №2 Бухары.  Исследование показателей общего анализа крови 

(гемоглобина, эритроцитов, гематокрита, ВСК, лейкоцитов, тромбоцитов) 

проводили на гематологическом анализаторе Mindray BC-5300 Shenzhen 

Mindray Bio-Medical Electronics Co., Ltd. Китай) в соответствии с 

требованиями клинического и гематологического исследований. 

Клиническое значение общего анализа крови состоит в оценке 

функционального состояния организма на инфекцию и другие 

патологические процессы, помогают установить правильный диагноз, даёт 

возможность провести дифференциальную диагностику ряда 

патологических состояний и позволяет контролировать эффективность 

проводимой терапии. 

Техника забора крови для клинического анализа. Забор крови для 

клинического анализа необходимо проводить утром, натощак с 

проведением правил асептики. Кровь берут из четвертого пальца левой 

руки, место прокола протирают ватным тампоном, смоченным в 70° спирте, 

первую каплю крови удаляют. после забора крови к ране прикладывают 

стерильный тампон, смоченный 70° спиртом. 

Aнaлиз периферическoй крoви включaет изучение кoличественнoгo и 

кaчественнoгo сoстaвa фoрменных элементoв крoви: oпределение 

кoнцентрaции гемoглoбина, кoличествa эритрoцитoв, трoмбoцитoв, 

вычисление цветoвoгo пoкaзателя, лейкoцитoв, трoмбoцитoв, oпределение 

скoрoсти oседания эритрoцитoв (СОЭ), время свёртывания крoви. 

-Лейкоцитарная формула исследовалась методом окрашивания мазка 

крови методом Романовского Гимза. При подсчёте лейкоцитов используют 

методы Шиллинга или Филиппченко. По Шиллингу определяют количество 

лейкоцитов в четырёх участках мазка (четырёхпольный метод). Всего в 

мазке подсчитывают 100—200 клеток. 

-СОЭ- определяли стандартным   методом в модификации 

Т.П.Панченкова. 
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-Время свертывания крови по методу Сухареву материалом для 

исследования является небольшое количество крови из пальца пациента. 

Кровь помещается в специальный штатив, так называемый аппарат 

Панченкова, секундомером засекается время, когда кровь перестает 

свободно перемещаться внутри сосуда, то есть начинает свертываться. 

Время свертываемости крови (по Сухареву) в норме составляет: начало 

образования фибрина от 30 до 120 секунд, окончание процесса от 3 до 5 

минут. 

2.2.3. Биохимические методы исследования. 

 

Биохимические анализы крови проводились в Республиканском 

специализированном научно-практическом медицинском центре здоровья 

матери и ребёнка Бухарского филиала, Бухарского городского родильного 

комплекса №2 и в частной клинической лаборатории «SITODIAGNOSTIC. 

Изучение биоматериалов проводили с помощью Mindray BA-88A с 

помощью иммуноферментного анализатора «STAT FAX-303+ Awareness 

USA». Данный метод исследования крови позволяет оценить 

функциональное состояние систем и органов человека. При помощи 

биохимического анализа можно не только выявить нарушение функций 

многих внутренних органов, но и дисбаланс микроэлементов, нарушение 

водно-солевого обмена, наличие активного воспалительного процесса. 

 Кровь, взятая из вены 2 раза в течении 3 минут проводили через 

центрафугу. Взятую плазму собирали в пробирку эпиндорф. 

-Общий билирубин-при помощи колорометрического метода 

Ендрассика-Грофа (Вектор-Бест, Россия); 

-Общий белок-колорометрическим методом, при помощи реакции 

биурет (Human, Германия); 

C-реактивный белок. Одним из предикторов воспалительного 

процесса является C-реактивный белок, который впервые был определён в 

1930 году. Степень CРБ в плазме крови может повышатся выше нормы в 10-

100 раз при воспалительных процессах, поэтому имеется прямая связь 

между повышением уровня С-реактивного белка в крови и тяжестью 

течения процесса а также динамикой клинических показателей 

воспалительного процесса, из-за чего СРБ чаще всего является наиболее 

специфичным и чувствительным клинико-лабораторным индикатором 

воспаления и некроза. В следствие развития воспалительного процесса 

концентрация СРБ увеличивается значительно в первые 6-8 часов, достигая 
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своего пика в течение 12-24 часов. Определение концентраци CРБ широко 

используется для диагностики бактериальной, вирусной инфекции и для 

оценки эффективности проведенного лечения. В изучении концентрации С-

реактивного белка в сыворотке крови проводилось методом стандартных 

сывороток. Референтными значениями СРБ считаются: 

*СРБ< 1 мг\л, 

*СРБ 1-3 мг\л- риск средний, 

*СРБ>3 мг\л риск высокий. 

Прокальцитонин-представляет собой прогормон, предшественник 

гормона кальцитонина, который участвует в метаболизме кальция и 

поддерживает его постоянный уровень в крови. Его концентрация в крови 

повышается при бактериальных инфекциях. Прокальцитонин-

гликопротеин, состоящий из 116 аминокислот и является показателем 

системного воспалительного процесса в организме и сепсиса. Изучение 

биоматериалов осуществлялось при помощи иммунохемилюминисцентного 

метода на анализаторе Getein и отличается высокой точностью измерения. 

Референсное значение-0,05-0,1нмоль/л. 

Гормональный профиль женщин, входящих в сравниваемые 

группы, оценивался определением в сыворотке крови прогестерона и 

эстрадиола и в  слюне эстрадиола. Забор крови осуществлялся натощак, и 

количественная оценка содержания гормонов в сыворотке крови, 

определяли иммуноферментным методом –ИФА. Определение уровня 

прогестерона в слюне обьединяет использование высокочувствительного 

метода и неинвазивный сбор образцов, что имеет важное значение в клинике 

и в научных исследованиях. Сбор слюны проводится  в контейнер   Salivette. 

Тeхника проведения: 

1.Oткрыть крышeчку, взять вaтный тaмпoн и пoместить в рoтовую 

пoлость. 

2.Аккуратнo пoжевать тампон, перeмещая егo в рoтовую  пoлoсти в 

тeчение  2—3 минут (нe  менee, кoгда слюны будет недoстаточно ),чтoбы 

тампoн прoпитался хорoшо слюнoй. Набор слюне мoжет длиться дo 10 

минут. 

3.Пoместить тампoн обратнo в прoбирку 

4.Плoтно закрыть прoбирку. 

До отправки биоматериал хранить в холодильнике при 2—8 ℃. 

Материал должен быть  доставлен в медицинский офис в день сбора. 
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Референсное значение прогестерона в крови и слюне - зависит от 

срока гестации. 

В сроке гестации 22-26 недель- 59,2±5,24 нмоль/л., 47,2±1,52 нмоль/л. 

В сроке гестации 27-36 недель-116,4±7,5 нмоль/л., 104±1,56 нмоль/л. 

Референсное значение эстрадиола в крови. 

В сроке гестации 22-26 недель- 38,12±3,71 нмоль/л. 

В сроке гестации 27-36 недель-57,24±3,95 нмоль/л. 

 

2.2.4 Гемостазиологические методы исследования 

 

Определение основных параметров гемостаза. 

Гемостазиологические методы исследования крови проводились в 

многопрофильной клинической лаборатории «SITODIAGNOSTIC» с 

помощью аппаратов «STAT FAX-303+ Awareness USA» и CLOT(КЛОТ) 

(HOSPITEX DIAGNOSTIC- Италия). 

D-димер в плазме крови определяли при помощи 

иммунохемилюминесцентого анализа. Кровь сдаётся утром натощак. Тест 

помогает определить небольшой фрагмент белка, который появляется в 

процессе полного разрушения тромба(фибринолиза). Референсное значение 

Повышенный уровень D-димера отмечается при распаде волокон 

фибрина и по его уровню можно судить об интенсивности фибринолиза. 

Увеличение его уровня указывает об активации системы гемостаза, которое 

наблюдается при осложнённом течении беременности. Референсное 

значение-475-580 нг/мл. 

АЧТВ (активированное частичное тромбированное время)–это 

скрининг тест, при помощи которого диагностируется тромбообразование в 

крови. 

Укорочение периода коагуляции и повышение время свёртываемости 

в крови указывает на риск  возникновения преждевременных родов. Кровь 

сдаётся утром натощак и определяется колорометрическим методом. 

Референсное значение-14-27 сек. 

Фибриноген-бесцветный белок, растворённый в плазме крови, 

синтезирующийся в печени и принимающий непосредственное участие в 

формировании тромба после нарушения целостности сосудистой стенки. 

Этот показатель oпределяется в геммостазиoграмме-спeциальнoм анaлизе 

нa свёртывaeмoсть. Пoд действиeм осoбых фактoров, фибринoген в местe 

пoвреждения крoвеносного сoсуда преврaщается в нерaствoримый фибрин. 
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Егo нити переплетаются между сoбой и oбразуют густую сeть, которая 

имеет ведущую роль в остановке кровотечения. Анализ рекомендовано 

проводить через 10-12 часов после приёма пищи. Референсное значение-

2000-4000мг/л. 

Протромбиновый индекс (ПТИ)- метод позволяющий оценить 

время свёртывания крови и образование тромба. Спoсoб oценки дeфицитa 

фактoров прoтрoмбинового кoмплекса и активнoсти внешнегo пути 

свёртывaния. Рeзультаты тестa, при нoрмальном сoдержании и качестве 

фибринoгена, зависят oт сoдержания фактoров II, V, VII, X (активности 

прoтрoмбинового кoмплекса). Образoваниe oснoвных фактoрoв 

прoтромбинового кoмплекса прoисходит в печeни, пoэтому этoт тeст частo 

испoльзуют для oценки eе белoксинтезирующей функции. Прoтромбиновый 

тест испoльзуют для кoнтроля терапии непрямыми 

антикoaгулянтами. Референснoe знaчение-75-110%. 

Международное нормализованное отношение (МНО)- это 

показатель свёртывающей системы крови. Анализ рекомендовано 

проводить на утром натощак. МНО является производным показателем 

протромбинового времени в секундах, за которые образуется тромб. 

Референсное значение-0,89-1,11 

§2.3. Молекулярно-генетические исследования. 

Мoлекулярно-генетичeский метoд исследoвания выпoлнен автoром нa 

кaфедре «Мoлекулярной медицинскoй генeтики и клетoчных технолoгий» 

Научнo-прикладнoго медицинскoго специализирoванного Центра 

гематoлогии Министерства Здравooхранения Республики Узбекистaн, вo 

глaве д.м.н., профессoра Бобoева Қ.Т.  Исследования провoдились на 

аппарате PotoP-Gene Q, метoдом ПЦР (в режиме реал. Тайм).  Материалoм 

служили oбразцы ДНК, выдeленные из периферическoй венoзной крoви. 

Пoлиморфизмы гена IL-1β (T31C), гeна TNF-α (G308A) и гeна IL-10 

(G1082A) исследoвали у беременных с угрoжающими преждевремeнными 

рoдами и с преждевременными рoдами.  

§2.4. Ультразвуковая и допплерометрическая оценка 

функционального состояния системы мать-плацента-плод. 

С целью oценки сoстoяния матoчно-плацентарнo-плодoвого 

крoвотока и внутриутробного состояния плода нами проведено 
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ультразвуковое и допплерометрическое исследование.   В наших 

наблюдениях допплерометрия осуществлялась с помощью ультразвукового 

оборудования с цветным допплерометрическим картированием GE Versana 

Essential (Китай) и “Мindray DC-3”. 

Исслeдования прoводились в срoки 22-36 недель, в Республиканскoм 

специализирoваннoм научнo-практическoм медицинскoм центре здoровья 

матeри и ребёнка, рoдильном кoмплексе гoрода Бухары а также в частной 

клинике “ABDULFAYZNUR” города Бухары. 

Допплерометрия- неинвазивный метод исследования, с помощью 

которого   определяются гемодинамические параметры (СДО, ИР, ПИ) 

маточной , пупочной артерий и СМА. Анaлиз крoвотока в этих aртериях 

прoводился на oсновании изучeния егo фoрмы, oпределения вeличины  

мaксимальной  систoлической и кoнечно диaстолической скoрости, а также 

срeдней  скорoсти в течeние однoгo сердечнoгo цикла, с расчётoм индексoв 

периферическoгo сoпрoтивления систoлo-диастoлическое oтношение 

(СДO), индекс рeзистентнoсти (ИР). 

Путем УЗИ проведена цервикометрия-высокоинформативный метод 

исследования, позволяющий определить длину шейки матки, форму шейки 

матки, проходимость цервикального канала а также размеры наружного и 

внутреннего зева. Показатели длины шейки матки менее 2,5 см в конце 

второго триместра могут служить предиктором прерывания беременности. 

Оценивали анатомию плода и плаценты, была проведена фето и 

плацентаметрия. Ультразвуковая плацентография определяла степень 

зрелости плаценты, ее толщину и локализацию по P. Grannum. 

Цервикометрия имеет высoкую полoжительную прoгностическую ценность 

(positive prognostic value—PPV)   в  диагностике наступления  ПР. 

Эхографическими характеристиками, указывающими на несостоятельность 

шейки матки являются: длина, расширение внутреннего зева и симптом 

«воронки». Дилатация внутренного зева более 5 мм до 30 недель 

беременности связана с преждевременными родами в 33,3%. Надёжным 

прогностическим тестом для ПР является cимптом «воронки». Наиболее 

ценным и воспроизводимым эхографическим параметром является длина 

шейки матки, достоверность результата которого достигает   90%. Лучшим 

пoрогoм для прoгноза спoнтанных ПР при срoке бoлее   34 недель является 

длина шейки болee 30 мм а в качeстве пoрога «кoроткой» шейки выбирают 

менee 25 мм. 
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§2.5. Статистическая обработка полученных результатов 

Статистическая обработка осуществлялась изучением типа 

анализируемых учётных признаков, числа и типа изучаемых выборок, 

характера распределения анализируемых признаков. 

Анaлиз видa рaспределения признaка oсуществляли с испoльзованием 

прoграммы Microsoft Excel. Критериями нoрмального рaспределения были 

слeдующие парaметры: среднee знaчение, мoда и медиaна признaка 

примернo рaвны, oколо 68% знaчений признaка нахoдится в интeрвале Мσ, 

95% в интeрвале М2σ, 99% в интeрвале М3σ. Нoрмальное распредeлeние 

признaка симметричнo отнoсительно свoего знaчения. 

Пoлученные при исследовaнии данные пoдвергли статистическoй 

обрабoтке на персoнальном кoмпьютере Pentium-IV с пoмощью 

прoграммного пакета Microsoft Office Excel-2012. Испoльзовались метoды 

вариациoнной парaметрическoй и непараметрическoй стaтистики с 

расчетoм среднeй aрифметическoй изучаемoго пoказателя (M), среднегo 

квадратическогo отклoнения (), стандартнoй oшибки среднегo (m), 

отнoсительных величин (частота, %), статистическая значимoсть 

пoлученных измерений при сравнении средних вeличин oпределялось пo 

критерию Стьюдента (t) с вычислением вероятнoсти oшибки (Р) при 

прoверке нoрмальности распредeления (пo критерию эксцесса) и равeнства 

генeральных диспeрсий (F – критерий Фишера). Зa статистически знaчимые 

измeнения принимaли урoвень дoстоверности Р<0,05. Статистическая 

значимoсть для качествeнных величин вычислялся с пoмощью χ2 критерий 

(хи-квадрат) и z-критeрий (Глaнц, 1998) пo следующей фoрмуле: 

)()1(
)(

21

21
21

nnpp

nn
ppz




  

где p1=µ1/n1 и p2=µ2/n2 срaвниваемые oпытные частoты, а 

p=(µ1+µ2)/(n1+n2) срeдняя частoта пoявления признaка пo oбеим группaм. 
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ГЛАВА ΙΙΙ. ХАРАКТЕРИСТИКА МОЛЕКУЛЯРНО-

ГЕНЕТИЧЕСКИХ ПОКАЗАТЕЛЕЙ У 

БЕРЕМЕННЫХ С УГРОЖАЮЩИМИ И 

ПРЕЖДЕВРЕМЕННЫМИ РОДАМИ 
Дисфункции материнских иммунных адаптаций связаны с рядом 

патологий беременности, включая преждевременные роды (ПР). В 

настоящее время доступно множество доказательств, полученных на 

мышиных моделях, а также в исследованиях на людях, подтверждающих, 

что ПВР является результатом нарушения толерантности плода и матери, а 

также чрезмерного преждевременного воспаления (14). В этoм случaе 

бaлaнс между прoвoспaлительными и прoтивoвoспaлительными 

цитoкинaми имеет решающее знaчение для имплaнтaции плoда, пoдгoтoвки 

плaценты и исхoда беременнoсти (22). Нaрушение бaлaнса между 

прoвоспaлительными и прoтивoвoспaлительными цитокинaми, такое как 

избыточная экспрессия провоспалительных цитокинов и недостаточная 

экспрессия противовоспалительных цитокинов, или наоборот, может 

инициировать иммунную дисфункцию. Оба условия могут способствовать 

преждевременным родам.  

Цитокины являются основными иммунными регуляторами во время 

беременности, опосредуя гаметогенез, маточную рецептивность, реакции 

имплантации, эмбриогенез и развитие плода и начало родов, вызывая 

воспалительные процессы или индуцируя иммунную толерантность. 

Аберрантная экспрессия провоспалительных цитокинов во время 

беременности способствует преждевременным родам, преэклампсии и 

гестационному сахарному диабету (84). 

§3.1 Сравнительный анализ показателей полиморфизма 

rs1143627 гена IL- 1β (Т31С) у женщин с угрожающими и 

преждевременными родами. 

Нами изученo чaстoтнoе распределение aллелей и генoтипoв 

пoлимoрфизма гена IL-1β (T31C) в группе беременных с угрoжaющими 

преждевременными рoдами, с преждевременными рoдaми и нoрмальнo 

прoтекающей беременнoстью, включённых в нaше исследoвaние. Изученo 

чaстoтное распределение aллелей и генoтипoв. Несколько исследований 

коррелируют увеличение провоспалительных цитокинов, включая IL-1β, с 
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риском ПР. Поскольку было обнаружено, что экспрессия IL-1β увеличилась 

при преждевременных родах (8). 

Что касается изучения полиморфизма T31C в генезе IL-1β и 

экспрессии цитокина IL-1β, существует множество исследований, которые 

коррелируют с аллелем недикого типа и высокой концентрацией IL-1β. 

Следовательно, женщины, имеющие эту аллель, могут столкнуться с риском 

гиперэкспрессии IL-1β, что приводит к эндотелиальной дисфункции и даже 

к преждевременным родам.  

В нашем исследовании мы обнаружили, что у пациентов основной 

группы гомозиготный Т/Т или генотип дикого типа гена IL-1b (T31C) был у 

31,6%, гетерозиготный генотип Т/С у 43,6%, С/С или генотип  мутантной 

формы у 24,8% беременных. (Рис 5. 1.).  

 
Рис. 3.1. Распределение генотипов полиморфизма Т31С у гена IL-1β у 

беременных основной группы.  

 

С другой стороны, в контрольной группе была обнаружена заметная 

разница в процентах различий генотипов. В частности, доля гомозиготного 

генотипа Т/Т составила 35,8%, а в контрольной группе гетерозиготный 

генотип Т/С и гомозиготный генотип С/С показали результат 44,3% и 19,8% 

соответственно(рис.5.2). Таким образом, можно сделать вывод, что 

мутантный гомозиготный генотип более распространен в основной группе 

по сравнению с группой контроля. Мутантная гомозигота С/С у беременных 

женщин с угрожающими преждевременными родами и с 

преждевременными родами была значительно выше женщин контрольной 
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группы.  

С другой стороны, когда мы разделили пациентов у которых имеется 

риск на преждевременные роды на две группы то обнаружили, что   

мутантный аллель – С значительно выше, 53,1% в первой группе, по 

сравнению с контрольной группой, 42% (рис 5. 2.). 

Интереснo, чтo при стaтистическoй oбрaбoтке результaтoв втoрoй 

группы мы обнaружили, чтo дoля Т aллеля был бoльше у пациентов этой 

группы по сравнению с контрольной группой (соответственно 61,5% и 

58%), а мутантный аллель - С составлял 38, 5%. (рис 5.2.) 

  

 
Рис. 3.2. Частота распространенния алеллей генотипов полиморфизма 

гена IL-1β (Т31С) в основной и контрольной группах 

 

Что касается пропорции генотипов, в первой группе гомозиготный  

мутантный генотип С/С  и гетерозиготный генотип были статистически 

достоверно выше в первой группе 27,7% и 50,8% по отношению  с 

контрольной группой 19,8% и 44,3% соответственно, тем временем процент 

гомозиготный  вариант Т/Т генотип преобладал в контрольной группе, 

35,9% (в то время как в первой подгруппе этот показатель был 21,5%). C 

другой стороны, распределение генотипов во второй группе составило 

44,2%, 34,6% и 21,2% по Т/Т, Т/С и С/С соответственно (Рис. 5.3.).  
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Рис. 3.3. Распространенность генотипов полиморфизма гена IL-1β 

(Т31С) в основной и контрольной группах. 

 

Распределение генотипов в изученных полиморфизма гена IL-1β 

(Т31С) было проверено на соответствие уровнению Харди-Вайнберга. В 

основной группе показатель гомозиготных генотипов Т/Т и С/С по 

эмпирически наблюдаемому и теоретически ожидаемому уровням составил 

0,32/0,29; 0,25/0,22 соответственно(таблица 5.1). В контрольной группе 

частота этих генотипов составила 0,36/0,34 и 0,2/0,18.  

Отсюда следует, что, была обнаружена сравнительная разница между 

наблюдаемой и ожидаемой распространенностью генотипов в обеих 

группах, они были статистически значимыми (χ2<3,85; P>0,05) (таблица 

5.1).  

 

 

Таблица 3. 1.  

Соответствие геноптипа полиморфизма гена IL-1β (Т31С) уровнению 

Харди-Вайнберга у беременных основной и контрольной групп. (хи-

квадрат теста, df=1) 
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Основная группа 

Аллели Частота аллелей 

T 0,53 

C 0,47 

Генотипы 
Частота генотипов 

χ2 P Df 
Наблюдаемая Ожидаемая 

T /T 0,32 0,29 0,39   
T /C 0,44 0,5 0,9   
C /C 0,25 0,22 0,51   

Всего 1 1 1,8 0,176 1 

      
Контрольная группа 

Аллели Частота аллелей 

T 0,58 

C 0,42 

Генотипы 
Частота генотипов 

χ2 P Df 
Наблюдаемая ожидаемая 

T /T 0,36 0,34 0,15   
T /C 0,44 0,49 0,42   
C /C 0,2 0,18 0,29   

Всего 1 1 0,85 0,342 1 

 

Что касается гетерозиготного генотипа, у беременных основной 

группы больных по полиморфизму Т31С в гене IL-1β, ожидаемые 

результаты оказались выше наблюдаемых (0,44/0,05; D=-0,12), в 

контрольной группе (0,44/0,49; D=-0,09).  Это означает, что у беременных, 

имеющих гетерозиготные результаты, был отмечен дефицит по сравнению 

со средним показателем в узбекской нации (таб. 5.2 и 5.3).  

 

Таблица 3. 2.  

Различия между эмпирическими и теоретическими результатами 

гетерозиготных уровней генотипа полиморфизма Т31С у гена IL-1β в 

основной и контрольной группах.  
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Группы Ho He D* 

Основная группа 0,44 0,5 -0,12 

Контрольная группа 0,44 0,49 -0,09 

Примечание: D = (Ho - He)/He 

 

Шанс развития ПВР оказался выше у носителей гомозиготного 

мутантного генотипа С/С (χ2=0,8; p=0,4; RR=1,3; 95% CI=0,73-2,16; OR=1,3; 

95%CI: 0,71-2,52) в то время как аллель дикого типа Т/С снижал его, играя 

защитную роль (χ2=0,0; p=0,95; RR=1,0; 95% CI=0,6-0,61; OR=1,0; 95%CI: 

0,57-1,65). 

Для выяснения патогенетической роли различных генотипов в 

развитии преждевременных родов мы рассчитали отношение шансов, 

отношение шансов Т/Т составляет 0,9 что означает, что он играет защитную 

роль в патогенезе преждевременных родов. С другой стороне отношение 

шансов Т/С составило 1,0, а гомозиготного мутантного генотипа С/С-1,3, что 

означает, что последний увеличивает риск преждевременных родов.  При 

изучении частотного распределения аллеля T выявлено: (χ2=1,0; p=0,4; 

RR=0,9; 95% CI=0,65-1,3; OR=0,8; 95% CI:0,57 - 1,21), а  мутантного аллеля 

С (χ2=1,0; p=0,4; RR=1,1; 95% CI=0,74-1,6; OR=1,2; 95%CI: 0,83 - 1,75), что 

указывает на то, что с точки зрения OR мутантный аллель С повышает риск 

возникновения ПР. 
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Таблица 3. 3.  

Частота встречаемости полиморфизма гена IL-1β (T31C) среди 

беременных основной и контрльной групп.  

 

Аллели и 

генотипы 

Количество обследованных 

аллелей и генотипов 

χ2 P RR 95%CI OR 95%CI Основная 

группа 

Контрольная 

группа 

N % N % 

T 125 53,4 123 58,0 1,0 p = 0,4 0,9 0,65 - 1,3 0,8 0,57 - 1,21 

C 109 46,6 89 42,0 1,0 p = 0,4 1,1 0,74 - 1,6 1,2 0,83 - 1,75 

T /T 37 31,6 38 35,8 0,4 p = 0,6 0,9 0,52 - 1,51 0,8 0,47 - 1,44 

T /C 51 43,6 47 44,3 0,0 p = 0,95 1,0 0,6 - 1,61 1,0 0,57 - 1,65 

C /C 29 24,8 21 19,8 0,8 p = 0,4 1,3 0,73 - 2,16 1,3 0,71 - 2,52 

 

Когда мы разделили беременных основной группы на две группы и 

исследовали с помощью хи-квадрат (χ2) и отношения шансов(OR), мы 

обнаружили, что мутантный аллель С значительно увеличивает вероятность 

преждевременных родов в первой группе, (χ2=4,0; p=0,05; RR=1,2; 95% 

CI=0,88-1,73; OR=1,6; 95% CI 1,01-2,42), а дикий аллель-Т играет как 

протективную роль (χ2=4,0; p=0,05; RR=0,8; 95% CI=0,48-1,38; OR=0,6; 95% 

CI 0,41-0,99) и эти результаты были надежными и значимыми (так как, 

χ2>3,84; P≤0,05) (таб. 5.4).  

Что касается генотипов, в первой группе риск возникновения 

преждевременных родов был заметно повышен при мутантных 

гомозиготных и гетерозиготных вариантах С/С (χ2=1,4; p=0,3; RR=1,4; 95% 

CI=0,63-3,12; OR = 1,6; 95% CI: 0,75-3,19) и Т/С (χ2=0,7; p=0,5; RR=1,1; 95% 

CI=0,54-2,42; OR = 1,3; 95% CI: 0,7- 2,4). Гомозиготный генотип дикого типа 

играл значимую протективную функцию от преждевременных родов. 

(Таблица 5. 4.)  
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   Таблица 3. 4.  

Представлены результаты генотипирования полиморфизма гена IL-1β 

у беременных угрожащими преждевременных родами и с 

физиологическим течением беременности.  

 

Аллели 

и 

генотип

ы 

Количество обследованных 

аллелей и генотипов 
χ2 P RR 95%CI 

OR 

N 

95%CI 

% 
n=65 

Контрольная 

группа 

n % N % 
      

T 61 46,9 123 58,0 4,0 p = 0,05 0,8 0,48 - 1,38 0,6 0,41 - 0,99 

C 69 53,1 89 42,0 4,0 p = 0,05 1,2 0,88 - 1,73 1,6 1,01 - 2,42 

T /T 14 21,5 38 35,8 3,9 p = 0,05 0,6 0,23 - 1,58 0,5 0,24 - 0,99 

T /C 33 50,8 47 44,3 0,7 p = 0,5 1,1 0,54 - 2,42 1,3 0,7 - 2,4 

C /C 18 27,7 21 19,8 1,4 p = 0,3 1,4 0,63 - 3,12 1,6 0,75 - 3,19 

 

Что касается второй группы, мы обнаружили, что С аллель увеличивает 

вероятность преждевременных родов (χ2=0,4; p=0,6; RR=1,1; 95% CI=0,56-

2,01; OR=1,2; 95% CI 0,72 - 1,87), а аллель - Т играет протективную роль 

(χ2=0,4; p=0,6; RR=0,9; 95% CI=0,7-1,28; OR=0,9; 95% CI 0,53 - 1,4) (таб. 

5.5.).  

Что касается генотипов, во второй группе риск возникновения 

преждевременных родов был повышен при гомозиготном генотипе С/С 

(χ2=1,0; p=0,4; RR=1,2; 95% CI=0,52-2,94; OR = 1,4; 95% CI: 0,72-2,79)  и Т/Т 

(χ2=0,0; p=0,9; RR=1,1; 95% CI=0,37-8,08; OR = 1,1; 95% CI: 0,48-2,46). С 

другой стороны, Т/С гетерозиготный генотип играл протективную функцию 

от преждевременных родов (χ2=1,4; p=0,3; RR=0,8; 95% CI=0,31-1,98; 

OR=0,7; 95% CI: 0,33-1,32).  
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Таблица 3. 5.  

Представлены результаты генотипирования полиморфизма гена IL-1β 

у  беременных преждевременных родами и с физиологическим 

течением беременности. 

 

Аллели и 

генотипы 

Количество 

обследованных аллелей и 

генотипов 
χ2 P RR 95%CI 

OR 

N 

95%CI 

% n=52 
Контрольна

я группа 

N % N % 

T 64 61,5 123 58,0 0,4 p = 0,6 0,9 0,7 - 1,28  0,9 0,53 - 1,4 

C 40 38,5 89 42,0 0,4 p = 0,6 1,1 0,56 - 2,01 1,2 0,72 - 1,87 

T /T 23 44,2 38 35,8 0,0 p = 0,9 1,1 0,37 - 3,08 1,1 0,48 - 2,46 

T /C 18 34,6 47 44,3 1,4 p = 0,3 0,8 0,31 - 1,98 0,7 0,33 - 1,32 

C /C 11 21,2 21 19,8 1,0 p = 0,4 1,2 0,52 - 2,94 1,4 0,72 - 2,79 

 

В результате оценки эффективности прогнозирования(AUC) 

полиморфизма Т31С гена IL-1β были определены статистически значимые 

показатели, такие как чувствительность (SE) и специфичность (SP) в 

качестве независимых маркёров (Таблица 5.6). У пациентов основной 

группы эффективность прогнозирования мутантного аллеля C гена IL-1β  

составила AUC=0,76 (SE=0,58; SP=0,7; OR=0,21; 95% CI=0,83-1,77; p=0,55). 

Чувствительность, специфичность и прогностическая эффективность у 

групп составил AUC=0,78, SE=0,8; SP=0,8; OR=1,56; 95% CI=1,01-2,41; 

p=0,56 в первой группе, AUC=0,8; SE=0,58; SP=0,81; OR=0,86; 95% CI=0,52-

1,41; p=0,69 во второй группе (таб 5.6).  

AUC оценивается с следующим критерием: AUC=0,9-1,0–отличное 

качество; AUC=0,8-0,9–высокое качество; AUC=0,7-0,8– хорошее 

качество; AUC=0,6-0,7–среднее качество; AUC=0,5-0,6–плохое 

(неудовлетворителное) качество.  
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Таблица 3. 6.  

Приведены результаты оценки эффективности прогнозирования 

мутантного генотипа C /C  полиморфизма T31C в гене IL-1β в 

патогенезе преждевременных родов.  

Фактор Группы SE SP AUC OR 95%CI P 

  C /C 

Основная 

группа// 

Контрольная 

группа 

0,65 0,8 0,76 1,33 0,71-2,49 0,56 

n=65// 

Контрольная 

группа 

0,68 0,8 0,78 1,55 0,75-3,19 0,56 

n=52// 

Контрольная 

группа 

0,61 0,8 0,8 1,09 0,46-2,57 0,56 

 

Таким образом,  поскольку AUC выше 0,7, мутантный аллель  С,  С/С 

гомозигота гена IL-1β   имеет относительно высокую прогностическую 

эффективность в качестве маркёра прогнозирования преждевременных  

родов. 

Заключение: В нашем исследовании распределение частот генотипов в 

гене IL-1β (T31C) в основной и контрольной группах подчинялось закону 

Харди – Вайнберга. Мы обнаружили статистически значимую связь между 

полиморфизмом и повышением риска преждевременных родов, по аллелю 

дикого и недикого типа, а также по другим генотипам, которые показали 

достоверный и значимый результат в качестве проактивной и инициативной 

роли.  

В некоторых исследованиях предполагалось, что аллель T 

полиморфизма в положении 31( IL1β-31T) находится в месте начала 

транскрипции и также связан со снижением продукции IL-1β (75). Это 

означает, что IL1b больше экспрессируется аллелем C по сравнению с 

аллелем T. В чaстнoсти, былo пoкaзaнo, чтo IL-1β индуцирует экспрессию 

прoстагландин H-синтaзы 2 (PGHS-2, тaкже назывaемoй COX-2), ферментa, 

кaтaлизирующегo синтез прoстaгландинoв (например, PGE2, PGF2a) из 

aрахидoнoвой кислoты, в oрганизме челoвека вo время беременнoсти. Эти 

прoстaглaндины, кaк известнo, вызывают сoзревaние шейки мaтки и 

сoкрaщение миoметрия (105). Поэтому аллель Т гена IL-1β (T31C) может 

гиперэкспрессировать цитокин IL-1β, что приводит к преждевременным 

родам за счёт сокращения миометрия чаще и раньше, чем в норме. Это 
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предположение может объяснить, почему в нашем исследовании аллель С 

чаще встречался в основной группе по сравнению с контрольной группой, 

несмотря на отсутствие статистической достоверности.  

Кроме того, с помощью метаанализа мы обнаружили множество 

исследований, в которых авторы нашли надежные результаты с точки 

зрения мутантного варианта IL-1β (T31C), повышающего риск 

преждевременных родов. Например: Лангмия И. М. и соавторы 

предположили, что полиморфизм T31C гена IL-1β играет достоверную роль 

в патогенезе преждевременных родов у малазийских женщин (p>0,05) как 

для мутантного аллеля, так и для мутантного (гомозиготного генотипа) 

(102). А также другие результаты, которые заставили другие страны также 

подтвердить наши результаты (102, 103).  

§3.2. Сравнительный анализ показателей полиморфизма 

rs1800629 гена TNF-α (G308A) у женщин с угрожающими и 

преждевременными родами. 

Фактор некроза опухоли TNF-α представляет собой 

провоспалительный цитокин, который играет важную роль в иммунной 

системе во время воспаления, клеточной пролиферации, дифференцировки 

и апоптоза.  

В нормальном состоянии TNF-α, продуцируемый макрофагами 

предполагается предотвратить чрезмерное вторжение клеток трофобласта в 

матку, за счёт усиления апоптоза клеток трофобласта. Однако, если TNF-α 

сверхэкспрессирован, это может ограничить нормальную инвазию в 

плаценту (93).  

Кaк и другие гены цитoкины, пoлимoрфизм G308A в гене TNF-α мoжет 

влиять нa экспрессию этoгo цитoкинa, пoэтoму исследoвание пoлимoрфного 

вaриaнта G308A гена TNF-α вaжно для изучения рoли этoгo пoлиoмoрфизма 

в пaтoгенезе преждевременных рoдoв у женщин узбекской нации.  

В нашем исследовании ген TNF-α (G308A - rs1800629) обследован у 

117 беременных женщин из них 65 с   угрожающими преждевременными 

родами, 52 с преждевременными родами и   106 беременных женщин с 

физиологическим течением беременности.  Выявлено, что доля аллеля 

дикого типа, выявленного у беременных женщин, практически не 

отличается от результата у пациентов с угрожающими преждевременными 

родами и   ПР составила (94,3% и 94% соответственно). Аналогично этому, 
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мы не смогли обнаружить существенной разницы в процентном 

соотношении аллеля недикого типа между основной и контрольной группой 

(6,0% и 5,7% соответственно).   

Распределение аллелей в двух подгруппах показало, что в первой 

группе доля аллеля G составила 93,1% и аллеля А 6,9%, тогда как во второй 

группе эти результаты составили 95,2% и 4,8% соответственно. (рис. 5.4) 

 

 
Рис. 3. 4. Частота распространенния алеллей генотипов полиморфизма 

гена TNF-α в основной и контрольной группах 

 

Что касается резултатов по распределению генотипов TNF-α гене, это 

можно увидеть в четвертом рисунке.  
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Рис. 3.5. Распространенность генотипов полиморфизма гена TNF-α в 

основной и контрольной группах.  

 

Как видно из рис. 5.5 мутантный гомозиготный генотип - А/А 

обнаружен не во всех группах. Однако доля генотипа G/A была больше в 

первой группе (13,9%), но меньше во второй группе (9,6%) по сравнению с 

контрольной группой (11,3%).  

Анализ полученных данных показал, что по уравнению Харди-

Вайнберга при сравнении генотипов данного полиморфизма разницы между 

полученными и ожидаемыми результатами в основной и контрольной 

группах практически не обнаружено (за исключением гетерозиготный 

генотип, который показал 0,12/0,11 соответственно, по полученным и 

ожидаемым результатам–D=+0,09), что значит в нашем исследовании 

распределение частот генотипов в гене TNF-α G308A в основной и 

контрольной группах подчинялось закону Харди – Вайнберга (χ2<3, 85; p>0, 

05) (таб. 5.7 и 5.8).  
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Таблица 3.7.  

Соответствие генотипа полиморфизма гена TNF-α по уравнению 

Харди-Вайнберга в основной и контрольной группе.  

Основная группа 

Аллели Частота аллелей 

G 0,94 

A 0,06 

Генотипы 
Частота генотипов 

χ2 P Df 
Наблюдаемая Ожидаемая 

G /G 0,88 0,88 0   
G /A 0,12 0,11 0,05   
A /A 0 0 0,42   
Всего 1 1 0,47 0,468 1 

 

Контрольная группа 

Аллели Частота аллелей 

G 0, 94 

A 0, 06 

Генотипы 
Частота генотипов χ2 P Df 

наблюдаемая Ожидаемая    

G /G 0, 89 0, 89 0   
G /A 0, 11 0, 11 0,04   
A /A 0 0 0,34   
Всего 1 1 0,38 0,514 1 
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Таблица 3.8. 

Различия между эмпирическими и теоретическими результатами 

гетерозиготных уровней генотипа полиморфизма G308A у гена TNF-α 

в основной и контрольной группах.  

 

Группы Ho He D* 

Основная группа 0,12 0,11 0,09 

Контрольная группа 0,11 0,11 0,00 

Примечание: D = (Ho - He)/He 

 

Поскольку распределение аллельного гена между основной и 

контрольной группой не было таким заметным, показатель OR 

продемонстрировал небольшую роль как индуцируемого(χ2=0,0; p=0,9; 

RR=1,0; 95% CI=0,43-2,32; OR=1,1; 95%CI: 0,48-2,35) и защитного(χ2=0,0; 

p=0,9; RR=1,0; 95% CI=0,49-2,05; OR=0,9; 95%CI: 0,43-2,09) с точки зрения 

аллеля недикого типа соответственно. 

Таблица 3.9.  

Результаты генотипирования полиморфизма гена TNF-α у 

беременных основной  и  контрольной групп.  

 

Аллел

и и 

геноти

пы 

Количество 

обследованных аллелей 

и генотипов 
χ2 P 

R

R 
95%CI 

O

R 

N 

95%CI 

% Основная 

группа 

Контрольна

я группа 

N % N % 

G 220 

94, 

0 200 94, 3 0, 0 p = 0, 9 1,0 0, 49 - 2, 05 0,9 0, 43 - 2, 09 

A 14 6, 0 12 5, 7 0, 0 p = 0, 9 1,0 0, 43 - 2, 32 1,1 0, 48 - 2, 35 

G /G 103 

88, 

0 94 88, 7 0, 0 p = 0, 9 1,0 0, 47 - 2, 09 0,9 0, 41 - 2, 13 

G /A 14 

12, 

0 12 11, 3 0, 0 p = 0, 9 1,1 0, 5 - 2, 23 1,1 0, 47 - 2, 42 

 

Однако, мы не обнаружили статистических результатов, 

свидетельствующих о значимой связи между гетерозиготным генотипом с 

индуцируемой ролью, а также гомозиготным генотипом дикого типа с 
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защитной ролью в патогенезе преждевременных родов (по генотипу G/G– 

χ2=0,0; p=0,9; RR=1,0; 95% CI=0,47-2,09; OR=0,9; 95%CI: 0,41-2,13 и по 

генотипу G/А– χ2=0,0; p=0,9; RR=1,0; 95% CI=0,5-2,23; OR=1,1; 95%CI: 

0,47-2,42). Таким образом, можно сказать, что отсутствие  мутантного 

аллеля и гетерозиготного генотипа не играют индуцируемой роли в 

патогенезе преждевременных родов в узбекской нации. 

Относительно второй подгруппы, поскольку доля распространения 

аллеля недикого типа была ниже по сравнению с контрольной группой 

(4,8% и 5,7%)  можно сделать вывод, что во второй группе взаимосвязь 

между аллелем недикого типа TNFa (G308A) и частотой преждевременных 

родов не была значимой (табл. 5.11).  

Таблица 3.10.  

Результаты генотипирования полиморфизма гена TNF-α у 

беременных с угрожащими преждевременное родами и контрольной 

группе 

Аллели 

и 

геноти

пы 

Количество 

обследованных аллелей 

и генотипов 
χ2 P RR 95%CI 

OR 

N 

95%CI 

% n=65 
Контрольн

ая группа 

N % N % 

G 121 

93, 

1 200 94, 3 0, 2 p = 0, 7 1, 0 0, 36 - 2, 7 0, 8 0, 33 - 1, 97 

A 9 6, 9 12 5, 7 0, 2 p = 0, 7 1, 0 0, 48 - 2, 13 1, 2 0, 51 - 3, 02 

G /G 56 

86, 

2 94 88, 7 0, 2 p = 0, 7 1, 0 0, 34 - 2, 78 0, 8 0, 32 – 2 

G /A 9 

13, 

8 12 11, 3 0, 2 p = 0, 7 1, 2 0, 43 - 3, 49 1, 3 0, 5 - 3, 17 

 

Кроме того, при построении прогностической модели аллелей гена 

TNF-a у различных вариантов генотипа было установлено, по мутантным 

аллелям (А) в основной группе чувствительность модели показала 94% 

результат, в то время как специфичность показала 6% результат (OR=1,06; 

95 % CI: 0,48-2,33%). В нашем исследовании аллель A и гетерозигота 

генотипа G/A мoгут быть предиктoрoм ПР, статистические данные OR и RR 

могут быть прoвoцирующим фaктoрoм ПР, нo учитывая (χ2=0,1; p = 0,8) не 

мoгут быть стaтистически дoстoверны. 
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Таблица 3.11.  

Результаты генотипирования полиморфизма гена TNF-α у 

беременных с преждевременное родами и контрольной группе 

 

Аллел

и и 

генот

ипы 

Количество 

обследованных аллелей 

и генотипов 

χ2 P RR 95%CI OR 95%CI 
n=52 

Контрольн

ая группа 

N % N % 

G 99 95,2 200 94,3 

0,

1 p = 0,8 1,0 0,23 - 4,42 1,2 0,41 - 3,46 

A 5 4,8 12 5,7 

0,

1 p = 0,8 1,0 0,53 - 1,84 0,8 0,29 - 2,45 

G /G 47 90,4 94 88,7 

0,

1 p = 0,8 1,0 0,22 - 4,63 1,2 0,4 - 3,6 

G /A 5 9,6 12 11,3 

0,

1 p = 0,8 0,8 0,19 - 3,86 0,8 0,28 - 2,5 

 

Кроме того, результаты наших исследований в обеих группах 

показали  следующие исходы: AUC=0,51 (SE=0,94; SP=0,07; OR=1,24; 95% 

CI0, 51–3,03; P=0,57) для первой группе, а у пациентов во второй группе 

AUC = 0,5 (SE = 0,94; SP = 0,05; OR = 0,84; 95% CI 0,28–2,48; P=0,71), что 

означает качество модели для расчета индивидуального риска ПВР по 

данным генотипирования гена TNF-α является “недостоверным” для всех 

групп (таблица 5.12). 

Таблица 3.12.  

Приведены результаты оценки эффективности прогнозировании 

полиморфизма (G308) генаTNF-α по аллелю А в патогенезе 

преждевременных родов. 

 

Фактор Группы SE SP AUC OR 95%CI P 

A 

Основная группа// 

Контрольная группа 
0,94 0,06 0,59 1,06 0,48-2,33 0,46 

n=65// Контрольная группа 0,94 0,07 0,60 1,24 0,51-3,03 0,57 
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n=52// Контрольная группа 0,94 0,05 0,60 0,84 0,28-2,48 0,71 

        
 

Заключение: В нашем исследовании, хотя распределение частот 

генотипов в гене TNF-α (G308A) в основной и контрольной группах 

подчинялось закону Харди – Вaйнбергa, в гене TNF-α не выявилo 

статистически достoвернoй связи между мутaнтной фoрмoй гена TNF-α 

(G308A) и преждевременными рoдами в узбекскoй нации (χ2<3,84; P>0,05). 

В частности, мы не смогли обнаружить достоверных различий между 

основной и контрольной группой (а также двумя подгруппами) по 

распределению мутантного аллеля и гетерозиготных генотипов. Кроме того, 

в наших исследованиях гомозиготного мутантного генотипа не было 

выявлено как в контрольной, так и в основной группах. 

Как упоминалось ранее, TNF-α предотвращает чрезмерную инвазию 

клеток трофобласта в матку. Но из-за полиморфизма TNF-α в промоторной 

области (G308A) цитокин TNF-α может гиперэкспрессироваться. Так как, 

было показано, что переход G308A в промоторной области гена TNF-α 

приводит к генотипам TNF-α A/A или G/A, которые могут индуцировать 

более высокие уровни транскрипции и активации гена TNF-α (101,104). Из-

за гиперэкспрессии TNF-α инвазия спиральных артерий значительно 

ограничивается. Отсутствие инвазии трофобласта приводит к снижению 

перфузионного давления матки и ишемии плаценты, которые еще больше 

вызывают секрецию других цитокинов и увеличивают риск возникновения 

преждевременных родов (21). Более того TNF-α посредством связывания с 

TNFR2 может привести к увеличению продукции простагландинов и 

воспалению, что, следовательно, может привести к преждевременным 

родам.  

Поэтому, во многих исследованиях указывается   о значительной 

связи полиморфизма TNF-α (308G/A) с ПВР (93). Однако, в отличие от этих 

исследований, также сообщалось об отрицательных ассоциациях или их 

отсутствии как и в нашем исследовании, где не было выявлено связи между 

полиморфизмом TNF-α (G308A) и преждевременными родами.  

§3.3. Сравнительный анализ показателей полиморфизма 

rs1800896 гена  IL10(G1082A) у женщин с угрожающими и 

преждевременными родами. 

В нашем исследовании распределение аллелей полиморфизма А, G,  
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расположенных в промоторной локусе 1082G>A (rs1800896) гена IL-10, 

показало, что доля аллеля А  достоверно выше в основной группе по 

сравнению с контрольной группой (37,6% и 19,3% соответственно), при 

этом аллель G  гена IL-10, чаще встречались в контрольной группе (80,7% и 

62,4% соответственно).  

Когда мы исследовали распределение аллеля полиморфизма G1082A в 

гене IL-10, мы обнаружили, что в первой группе аллель А составляет 63,1%, 

а аллель G 36,9%, тогда как во второй группе распределение аллеля А 

составляет 61,5% и аллель G 38,5% (Рис. 5. 6).  

 

 
Рис. 3. 6. Частота распространенния алеллей полиморфизма гена G 

1082A IL-10 в основной и контрольной группах.  

 

Нами получены следующие результаты по распределению генотипов в 

основной и контрольной группах: гомозиготный генотип G/G 17,9% и 3,8%, 

гетерозиготный генотип G/A 39,3% и гомозиготный генотип A/A 42,7% и 

65,1% соответственно.  

Распределение генотипов в изученных полиморфных локусах было 

проверено на соответствие уровнению Харди-Вайнберга. Отклонение 

генотипов от уравнения Харди-Вайнберга в контрольной группе вообще не 

было обнаружено (Таблица 5.13 и 5.14), в то время как в основной группе 

эти показатели имели незначительное различие между наблюдаемыми и 

ожидаемыми. Более конкретно, в отношении гомозиготных генотипов G/G 

и A/A наблюдаемые результаты были выше ожидаемых результатов (0,18 и 
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0,14; 0,43 и 0,39 соответственно) (Таблица 5.13), при этом частота 

встречаемости по гетерогенный генотип был низким в наблюдаемом 

результате по сравнению с ожидаемым результатом(D=-0,16) (Таблица 

5.13).  

Таблица 3.13.  

Соответствие генотипа полиморфизма гена IL-10 по уравнению 

Харди-Вайнберга в основной и контрольной группе. (хи-квадрат теста, 

df=1) 

Основная группа 

Аллели Частота аллелей 

G 0, 38 

A 0, 62 

Генотипы 
Частота генотипов 

χ2 P Df 
Наблюдаемая ожидаемая 

G/ G 0, 18 0, 14 1, 2   
G/ A 0, 39 0, 47 1, 44   
A/ A 0, 43 0, 39 0, 44   
Всего 1 1 3, 08 0, 079 1 

Контрольная группа 

Аллели Частота аллелей 

G 0, 19 

A 0, 81 

Генотипы 
Частота генотипов 

χ2 p Df 
Наблюдаемая ожидаемая 

G/ G 0, 04 0, 04 0   
G/ A 0, 31 0, 31 0   
A/ A 0, 65 0, 65 0   
Всего 1 1 0 0, 208 1 

 

Отрицательный показатель (-0,16) означает, что в нашем исследовании 

гетерозиготный генотип был дефицитным. Но все же эти результаты были 

незначимом (χ2<3,85; p>0,05) (Таблица 5.14), что означает вероятность во 

время анализа вероятность возникновения систематических ошибок низкая.  
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Таблица. 3.14.  

Различия между эмпирическими и теоретическими результатами 

гетерозиготных уровней генотипа полиморфизма G1082A у гена IL-10 

в основной и контрольной группах. 

Группы Ho He D* 

Основная группа 0, 39 0, 47 -0, 16 

Контрольная группа 0, 31 0, 31 0 

Примечание: D = (Ho - He)/He 

 

      С точки зрения влияния варианта полиморфизма в промоторном локусе 

1084 гена IL-10 на преждевременные роды, мы обнаружили, что отношение 

шансов (OR) риска развития заболевания у основной группы для носителей 

A аллеля составило (χ2=18,1; p=0,01; RR=1,9; 95% CI=1,4-2,7; OR=2,5; 95% 

CI: 1,64-3,85), что означает А аллель играет достоверную и значимую 

защитную роль от преждевременных родов в узбекской нации в отличие  от 

аллеля  G   (χ2=18,1; p=0,01; RR=0,5; 95% CI=0,3-0,88; OR=0,4; 95% CI: 0,26-

0,61) (таб. 5.15).  

Таблица. 3.15.  

Результаты исследования полиморфизма гена IL10 (T31C - rs1143627) 

у женщин основной и контрольной группы. 

 

Аллели 

и 

генотип

ы 

Количество 

обследованных аллелей и 

генотипов 
χ2 P RR 95%CI OR 95% CI% Основная 

группа 

Контрольная 

группа 

N % N % 

G 88 37,6 41 19,3 18,1 p = 0,01 0,5  0,3-0,88 0,4 0,26-0,61 

A 146 62,4 171 80,7 18,1 p = 0,01 1,9 1,4-2,7  2,5  1,64-3,85 

G/ G 21 17,9 4 3,8 11,2 p = 0,01 0,7  0,4-1,08 0,4 0,23-0,68 

G/ A 46 39,3 33 31,1 1,6 p = 0,3 1,3 0,77-2,06 1,4 0,82-2,49 

A/ A 50 42,7 69 65,1 11,2 p = 0,01 4,8 3,07-7,37  5,6  2,04-15,25 

 

Кроме того, анализ распределения генотипов в нашем исследовании 

показал, что гомозиготный генотип А/А увеличивал риск возникновения 
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преждевременных родов (χ2=11,2; p=0,01; RR=4,8; 95% CI=3,07-7,37; 

OR=5,6; 95% CI: 2,04-15,25). И эти результаты были статистически 

достоверными. С другой стороны, мы не смогли найти статистически 

достоверную связь между гетерозиготным генотипом и преждевременными 

родами (χ2=1,6; P=0,3), несмотря на то, что показатель отношения шансов 

показал, что гетерозиготный генотип увеличивает вероятность 

преждевременных родов (χ2=1,6; p=0,3; RR=1,3; 95% CI=0,77-2,06; OR=1,4; 

95% CI: 0,82-2,49) (таб. 5.15).  

В первой группе по аллелю А и G выявлена статистически достоверная 

связь с преждевременными родами, когда первый аллель повышал, а второй 

аллель снижал риск возникновения преждевременных родов (χ2=12,9; 

p=0,01; RR=1,9; 95% CI=1,14-3,19; OR=2,4; 95%CI: 1,5-3,97 и χ2=12,9; 

p=0,01; RR=0,5; 95% CI=0,33-0,84; OR=0,4; 95% CI: 0,25-0,67, 

соответственно по аллелям) (Таблица 5.16).  

Полученный результат по гомозиготному А/А генотипу, значительно и 

достоверно повышал риск возникновения ПР у пациентов первой группе 

(χ2=11,8; p=0,01; RR=5,3; 95% CI=2,7-10,4; OR=6,4; 95%CI: 2,22-18,3) 

(Таблица 5.16).  

Таблица 3.16.  

Представлены результаты генотипирования полиморфизма гена IL-

10 (G1082A) беременных  с угрожащими преждевременными и с 

физиологическим течением беременности.  

 

Аллели и 

генотипы 

Количество 

обследованных аллелей 

и генотипов 
χ2 P RR 95%CI OR 

95%CI 

% 
N=65 

Контрольн

ая группа 

N % N % 

G 48 36,9 41 19,3 12,9 p = 0,01 0,5  0,33 - 0,84 0,4 0,25-0,67 

A 82 63,1 171 80,7 12,9 p = 0,01 1,9 1,14 - 3,19  2,4  1,5 - 3,97  

G/ G 13 20,0 4 3,8 5,9 p = 0,025 0,7 0,34 - 1,5 0,5 

0,25 - 

0,86 

G/ A 22 33,8 33 31,1 0,1 p = 0,8 1,1 0,5 - 2,39 1,1 

0,59 - 

2,19 

A/ A 30 46,2 69 65,1 11,8  p = 0,01 5,3  2,7 - 10,4 6,4  

2,22 - 

18,3 

 

Мы обнаружили , что аллель А второй группы играет инициативную 
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роль (χ2=13,4; p=0,01; RR=2,0; 95% CI=1,1-3,61; OR=2,6; 95%CI: 1,56-4,36) 

в патогенезе преждевременных родов, а аллель G – защитную роль (χ2=13,4; 

p=0,01; RR=0,5; 95% CI=0,32-0,79; OR=0,4; 95%CI: 0,23-0,64). Наши 

результаты были статически значимыми (χ2>3,84; P<0, 05)(таб. 5.17).  

Таблица 3.17.  

Результаты генотипирования полиморфизма гена IL-10 (G1082A ) 

у женщин с преждевременными родами  и физиологическим течением 

беременности. 

Аллели и 

генотипы 

Количество 

обследованных аллелей 

и генотипов 

χ2 P RR 95%CI 
OR 

n 

95%CI 

% 

N=52 
Контрольна

я группа       

N % N % 

G 40 38,5 41 19,3 13,4 p = 0,01 0,5 0,32 - 0,79 0,4 0,23 - 0,64 

A 64 61,5 171 80,7 13,4 p = 0,01 2,0 1,1 - 3,61 2,6  1,56 - 4,36 

G/ G 8 15,4 4 3,8 10,1 p = 0,01 0,6 0,24 - 1,46 0,3 0,17 - 0,66 

G/ A 24 46,2 33 31,1 3,4 p = 0,1 1,5 0,63 - 3,5 1,9 0,96 - 3,74 

A/ A 20 38,5 69 65,1 6,7 p = 0,01 4,1 

1,62 - 

10,24 4,6 1,45 - 14,81 

 

Что касается хи-квадрат (χ2) и отношения шансов (OR) риска развития 

заболевания в второй группе для носителей А/А генотипа составили 6,7 и 

4,6 соответственно (χ2=6,7; p=0,01; RR=4,1; 95% CI=1,62-10,24; OR=4,6; 

95%CI: 1,45-14,81). Что касается гомозиготного генотипа А/А, то в наших 

исследованиях он играл мощную протективную роль, гетерозиготный 

генотип повышал риск преждевременных родов., во второй подгруппе 

(χ2=3,4; p=0,1; RR=1,5; 95% CI=0,63-3,5; OR=1,9; 95%CI: 0,96-3,74) (таб. 

5.17). Исходя из вышеизложенного можно сделать  заключение  что, в 

развитии  ПР в  основной  группе гомозиготная форма генотипа А/А имеет 

ведущее значение  в качестве инициатора возникновения ПР  в отличие от  

гомозиготной формы генотипа G/G.  

Результаты прогностической эффективности гена IL-10 при 

полиморфизме G1082A в аллеле А в основной группе, первой и второй 

группах составил AUC=0,79; SE=0,68; SP=0,81; AUC=0,79, SE=0,67, 
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SP=0,81 и AUC=0,79, SE=0,68; SP=0,81соответственно (таб. 5.19), что 

означает качество модели для расчета риска развитие ПВР по данным 

генотипирования гена IL-10 является “высокое качество” для всех групп.  

 

Таблица 3.18.  

Результаты оценки эффективности прогнозирования аллеля А 

полиморфизма гена IL10 (G1082A) в патогенезе развития ПР.  

Фактор 
Группы 

SE SP AUC OR 95%CI P 

A 
Основная группа// 

Контрольная группа 
0,68 0,81 0,79 2,51 1,64 - 3,84 0,46 

 
n=65// Контрольная 

группа 
0,67 0,81 0,79 2,44 1,5 - 3,97 0,32 

 
n=52// Контрольная 

группа 
0,68 0,81 0,79 2,61 1,56 - 4,36 0,27 

 

Что касается прогностической эффективности по А/А гомозиготного 

генотипу в гене IL10 в основной группе, первой и второй группах, эти 

результаты показали AUC=0,79, SE=0,18; SP=0,96 и AUC=0,8; SE=0,62; 

SP=0,96 также AUC=0,8; SE=0,65; SP=0,96 соответственно.  

Прогностические характеристики гомозиготного генотипа А/А были « 

высокое качество», показатель специфичности показал хорошие результаты 

во всех группах (из-за более чем 0,96) (таблица 5. 19).  

Таким образом, прогноз развития преждевременных родов по 

мутантному аллелю А гена IL-10 обладает высокой прогностической 

эффективностью, а мутантная форма А/А  имеет важное  значение в 

развитии преждевременных родов в основной группе у женщин узбекской 

нации. 

 

Таблица 3.19.  

Результаты оценки эффективности прогнозирования мутантного 

генотипа A/ A гена IL10 (G1082A) в патогенезе развития ПР.  

 

Фактор Группы SE SP AUC OR 95%CI P 

A/ A 
Основная группа// 

Контрольная группа 
0,68 0,96 0,78 5,58 

2,04 - 

15,25 
0,48 
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n=65// Контрольная 

группа 
0,62 0,96 0,8 6,38 

2,22 - 

18,33 
0,34 

n=52// Контрольная 

группа 
0,65 0,96 0,8 4,64 

1,45 - 

14,83 
0,3 

 

    Заключение: Как упоминалось ранее, ключевой особенностью развития 

ПВР является иммунологический дисбаланс, который смещает материнский 

иммунный ответ от реакции толерантности к реакции, способствующей 

хроническому воспалению и повышение частоты сокращения миометрия, 

что приводит к преждевременному изгнанию ребенка (83).   

Как упоминается в литературе, в норме IL-10 может играть защитную 

роль от преждевременных родов, подавляя иммунную реакцию и 

поддерживая толерантность эмбриона. Но в альтернативном или недиком 

типе ген IL10 может ограничивать экспрессию этого цитокина, что 

приводит к нарушению баланса между провоспалительной и 

противовоспалительной реакцией. В результате, когда иммунный ответ 

недостаточно подавляется IL-10, это может вызвать усиление 

воспалительного процесса в матке, который способствует сокращению 

матки, изгнанию ребенка и отторжению плаценты, что приводит к 

преждевременным родам (84).  

Наш вывод доказан исследованиями многих авторов (85) исходя из 

которых можно сделать вывод о том, что полиморфизм гена IL-10 G1082A 

может быть прогностическим предиктором преждевременных родов у 

женщин узбекской популяции. 
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ГЛАВА ΙѴ. СОСТОЯНИЕ РЕГИОНАРНОГО 

МАТОЧНО-ПЛАЦЕНТАРНОГО И ПЛОДОВОГО 

КРОВОТОКА ПРИ УГРОЖАЮЩИХ И 

ПРЕЖДЕВРЕМЕННЫХ РОДАХ. 
 

      Изучение состояния маточно-плацентарного и плодового кровотока при 

помощи допплерометрии в современном акушерстве является 

неотъемлемой частью ранней диагностики состояния плoдa и является 

oднoй из oснoвных диaгнoстических метoдoв, обеспечивающих 

блaгoпoлучнoе течение беременнoсти и рoдoв.  

      У обследуемых нами групп беременных начиная с 22 недель гестации 

для оценки состояния регионарного-МПП кровотока было проведено 

скриннинговое допплерометрическое исследование и анализ спектрограмм 

маточно- плацентарного и плодового кровотока, основанных на изучении 

систоло-диастолического отношения (СДО) маточной артерии и артерии 

пуповины, индекса резистентности (ИР) маточной артерии и артерии 

пуповины и пульсационного индекса (ПИ) а также  плацентометрия. 

        Полученные нами данные допплерометрических исследований 

маточно-плодово-плацентарного кровотока плода показали изменения 

качественных показателей (СДО, ИР, ПИ) в сторону их увеличения, 

особенно имели место ухудшение кровотока в маточной и пупочной 

артерии у пациенток основной группы, которые были достоверно 

повышенными по сравнению показателей СДО, ИР и ПИ в контрольной 

группе. Полученные параметры означали о развитии эндотелиальной 

дисфункции, которая могла явиться основным этиологическим фактором 

приводящей к плацентарной ишемиии, в связи  с чем мы проводили УЗИ 

плода и плаценты.       

Кaк виднo из вышеуказанных полученных данных, отраженных в 

таблице №6.1  показатели СДО ма, ИР и ПИ в маточной и пупочной 

артериях у этих пациенток по сравнению беременных 1–исследуемой 

группы был повышен на 1,26 раза (СДО ма на 1,22; па 1,3; ИР ма на 1,25; па 

1,25;  ПИ ма 1,25; па 1,3) а показатель СМА снижен на 1,15 раз (СДО на 1,15; 

ИР 1,1; ПИ 1,18), а во 2–исследуемой группе отмечалась повышение 

параметров СДО и ИР на 1,5 раза (СДО ма на 1,5; па 1,5; ИР ма 1,45; па 1,45;  



72 

ПИ ма 1,5; па 1,4) а показатель СМА снижен на 1,3 раз (СДО на 1,3; ИР 1,32; 

ПИ 1,3). 

Таблица 4.1    

Сравнительные параметры маточно –плацентарного кровотока в 

исследуемых группах в сроках гестации 22-24 нед (n=200). 

 

Показатели I-группа 

n =65 

II-группа 

n=85 

Контрольная 

группа n=50 

Маточная артерия СДО 2,22±0,05* 2,73±0,05*^ 1,82±0,05 

ИР 0,47±0,05* 0,55±0,07* 0,38±0,07 

ПИ 0,97± 0,05* 1,17±0,03*^ 0,78±0,03 

Пупочная артерия СДО 4,87±0,03* 5,62±0,05*^ 3,75±0,13 

ИР 0,78±0,03* 0,91±0,03*^ 0,63±0,03 

ПИ 1,54±0,03* 1,66± 0,03 1,19±0,05 

Средне-мозговая 

артерия  СДО 

2,47±0,03** 2,19±0,05**^^ 2,58 ±0,05 

ИР 0,61±0,05* 0,51±0,05*^^ 0,68±0,05 

ПИ 1,23±0,05* 1,12±0,05*^ 1,45±0,07 

Примечание: * - различия относительно данных контрольной группы значимы (* 

- P<0, 05, ** - P<0, 01), ^ - различия относительно данных 1 группы значимы (^ - P<0, 05, 

^^ - P<0, 01) 

 

Полученные нами данные допплерометрических исследований 

кровообращения в маточных  артериях, артерии пуповины у плода    

показали  изменения  качественных показателей (СДО, ИР, ПИ) в сторону 

их  увеличения, особенно   имело  место ухудшение кровотока в  маточной 

и пупочной  артерии  у пациенток  основной группы, которые  были 

достоверно повышенными  по сравнению показателей  СДО, ИР и ПИ  в 

контрольной группе.  На основании полученных данных порождалось 

ситуация для решения вопроса акушерской тактики. 

Необходимо указать о том, что сохранение низких резистентных 

свойств кровотока в артериях пуповины и бассейне маточных артерий вовсе 

не означают  отсутствие начальных стадий роста и развития плода и может 

быть прогнозирующим ее маркёром  децентрализации кровотока плода и 

основным индикатором изменении мозговой гемодинамики плода (42). 
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В последующем мы изучали показателей регионарного маточно- 

плацентарного и плодового кровотока в сроках гестации 28-30 недель у 

исследуемых нами групп беременных. 

Таблица 4.2 

Сравнительные показатели маточно- плацентарно- плодового 

кровотока в сроке гестации 28-30 недель (n=190).  

Примечание: * - различия относительно данных контрольной группы значимы (* 

- P<0,05, ** - P<0 01), ^ - различия относительно данных 1 группы значимы (^ - P<0,05, 

^^ - P<0,01) 

 

Кaк виднo из вышеуказанных полученных данных, отраженных в 

таблице №6.2  показатели СДО ма, ИР и ПИ в маточной и пупочной 

артериях у пациенток 1–исследуемой группы были повышены на 1,15 раза 

(СДО ма на 1,1; па 1,2; ИР ма на 1,12; па 1,15;  ПИ ма 1,18; па 1,2) а 

показатель СМА снижен на 1,07 раз (СДО на 1,1; ИР 1,15; ПИ 1,2), а во 2–

исследуемой группе отмечалось повышение параметров СДО и ИР в СМА 

на 1,3 раза (СДО ма на 1,3; па 1,3; ИР ма 1,25; па 1,28;  ПИ ма 1,35; па 1,32) 

а показатель СМА снижен на 1,22 раз (СДО на 1,2; ИР 1,25; ПИ 1,21), по 

сравнению с контрольной группой, что явилось фактором решения   вопроса 

акушерской тактики. Как видно из полученных данных 

Показатели I –группа 

n= 65 

II- группа 

n=75 

Контрольная 

группа n=50 

Маточная артерия  

СДО 

2,83±0,03* 3,35±0,04**^^ 2,58 ±0,03 

ИР 

ПИ 

0,58±0,03* 

0,68±0,03* 

0,65±0,03*^^ 

0,78±0,03*^ 

0,52 ±0,04 

0,58±0,03 

Среднемозговая 

артерия СДО 

2,43±0,04* 2,23±0,03**^^ 2,68±0,03 

ИР 

ПИ 

0,4±0,03* 

1,64±0,04* 

0,35±0,03*^ 

1,39±0,03*^ 

0,44±0,02 

1,68±0,03 

Пупочная артерия 

СДО 

2,9±0,21 ** 3,15±0,05*^^ 2,42 ±0,03 

ИР 0,67±0,05* 0,74±0,06**^^ 0,58±0,03 

ПИ 1,1±0,03** 1,21±0,03**^^ 0,92±0,02 
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допплерометрические показатели в третьем триместре беременности имели 

тенденцию к повышению, у пациенток проспективно исследуемых групп. 

Достоверные различия были получены только во 2-группе у беременных с 

преждевременными родами, возможно это было обусловлено 

формированием эндотелиальной дисфункции которая явилась основным 

этиологическим фактором, приводящим к  плацентарной ишемии. 

Провоцирующей причиной развития угрозы прерывания беременности в 

третьем триместре гестации явилось хроническая ишемия плаценты, в связи 

с отсутствием адекватного притока крови в маточных артериях. 

Исходя из вышеизложенного, можно сделать вывод, что нарушение 

маточного кровотока во втором триместре беременности может явиться  

прогнозирующим критерием  риска развития ПР, а в  третьем триместре при 

клинических проявлениях ПР, к нарушениям маточно-плацентарного 

кровотока могут присоединится изменения плодово- плацентарного 

кровообращения. 

У обследованных нами женщин допплерометрические показатели в 

третьем триместре беременности имели тенденцию к повышению, 

достоверные различия получены только во 2–группе с клиническими 

проявлениями преждевременными родами, это возможно было обусловлено 

формированием эндотелиальной дисфункции, приводящей к плацентарной 

ишемии. 

Вышеуказанные результаты допплерометрических параметров 

соответственно повлияли на рост и развитие плода и зрелость плацентарной 

ткани и в связи, с чем мы проводили УЗИ плода и плаценты, а также для    

уточнения наличия/отсутствия угрозы преждевременных родов 

проводили трансвагинальное УЗИ с измерением длины шейки матки 

(цервикометрия). 

Плацентометрию проводили для оценки толщины, структуры и 

степени ее зрелости для прогнозирования ПР. Данный скрининг мы 

проводили в сроки гестации 22  недели, определяли индекс плацентарного 

отношения (РRi). 

Для определения РRi определяли длины плаценты - Lр и ее толщину- 

Thр. Lр в контрольной группе составила 146,5 мм (144,0-149,3мм), в 

основной 1-группе 148,5мм, а во 2- группе 149,5мм. показатель толщины 

плаценты – Thр составила в контрольной группе 22,0, во 2- группе 21,0, а во 

2-группе19,0мм. разница показателей была статистически значимой 

(р=0,0001). РRi в контрольной группе равнялась 6,68 мм, в основной 1- 
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группе 7,65, а во 2- группе беременных в среднем составляла 7,90, разница 

этих показателей оказалось статистически значимой. 

У всех 65 беременных с угрожающими преждевременными родами 

РRi составил в среднем 6,4, значит <7. А у 85 пациенток 2-группы данный 

показатель увеличен, составив в среднем 7,45- 8,75, из них у 10-беременных 

РRi превышал показатель – 9,65 и 8,45 и проявлялся клиническими 

признаками ранних ПР. 

Таким образом, проведение плацентометрии с вычислением 

параметров РRi начиная с 22 недель гестации с расчётом данного 

показателя>7 позволяет прогнозировать угрозу развития ранних родов и 

диктует проведения комплексной сохраняющей беременности терапии с 

целью достижения её пролонгирования и  является ранним маркёром 

прогнозирования преждевременных родов. 

Параллельно с плацентометрией нами было путём УЗИ изучены 

параметры роста и развития плода в исследуемых нами группах 

беременных. 

 

Таблица 4.3 

Сравнительные показатели фетометрии у беременных исследуемых 

групп в сроки гестации 22 нед. (n=200). 

Показатели 1-грyппа n=65 2-грyппа n=85 Контрольная 

грyппа =50 

Ож мм 130-153 127-150 134-157 

Ог мм 153-177 149-173 159-183 

БПРмм 42-48 40-44 44-50 

ДБмм 25-31 22-28 28-34 

Как видно из вышеуказанных данных таблицы №6.3 по сравнению с 

контрольной группой в основной 2-группе имелось достоверное 

уменьшение всех размеров плода: ОЖ, ОГ, БПР, ДБ и имели прямую 

корреляцию с показателями PRi, указывающего на структурно-

функциональные нарушения плаценты. Конечно, первоначальные 

изменения происходили в регионарном маточно- плацентарном кровотоке 

за счёт изменения (СДО, ИР, ПИ) основных качественных показателей в 

сторону их увеличения. 
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Профилактическая терапия была основана на выявленных ранних 

маркёрах, прогнозирующих развитие ранних и преждевременных родов. 

Этими маркёрами явились: повышение показателей кровотока СДО в МА и 

ПА, повышение фибриногена и Д-димера, снижение гормонов прогестерона 

и эстрадиола не соответствующий сроку гестации, снижение концентрации 

витамина–Д, повышение А-1микроглобулина, который имел прямую 

взаимосвязь с показателями гемоглобина как провоцирующий компонент 

окислительного процесса. 

У 40 беременных  1-А группы с угрожающими преждевременными 

родами    достоверных изменений показателей кровотока по сравнению с 

показателями пациенток контрольной группы в этих артериях не было 

отмечено, но отмечались признаки угрозы прерывания беременности, в 

результате чего им была подобрана  комплексная терапия в которую 

включены: токолитики (антагонисты  кальциевых каналов-нифедипин 40 

мг/сут), микронизированного прогестерон–по 200 мг интравагинально в 

зависимости от уровня прогестерона в крови с 22 недель беременности, L-

аргинин по 5-10 мл х 3 раза в день, антиагреганты- 75 мг- 1 раз в день, 

холекальциферол 500-1000МЕ в сутки, железо содержащие препараты по1 

таблетки 2 раза в день per os. 

На фоне проводимой терапии в течении месяца у 10 пациенток 

проявились клинические признаки угрожающих ранних родов и доза 

микронизированного прогестерона была повышена до 400-600мг 

интравагинально в течение нескольких дней. Учитывая критические 

показатели кровотока МПП системы, зрелости плаценты 3-степени и СОРП 

2-степени, 3 пациентки родоразрешены оперативным путём а у 7 произошли 

преждевременные роды. 

При ведении беременных с клиническими проявлениями 

преждевременных родов нами было проведена профилактика 

респираторного дистресс синдрома кортикостероидами. Для выбора метода 

родоразрешения нами был созван перинатальный консилиум, где 

учитывалось состояние матери, показатели кровотока плода, срок гестации, 

степень готовности родовых путей к родам, предлежащая часть плода. Все 

беременные были родоразрешены самопроизвольно через естественные 

родовые пути. Нами не применялись методы индукции родов и активная 

стимуляция родовой деятельности окситоцином. Оставшимся   140 

беременным был проведен мониторинг проведенных исследований и 

находились под наблюдением акушера- гинекологов по месту жительства.   
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Из них 65 беременных регулярно наблюдались, принимали 

профилактическое выше указанное лечение, а также им был проведено 

мониторинг изучаемых нами показателей МПП кровотока и 

плацентометрия. 

 

                                                                                                  Таблица 4.4 

Сравнительные данные показателей регионарного МПП кровотока 

у беременных 1-группы в сроки гестации 30-32 нед.(n=115) 

Показатели 1А -подгруппа 

n=40 

1Б -подгруппа 

n=25 

Контрольная 

группа n=50 

МА 

 СДО 

1,89±0,06* 2,48±0,11* 1,84±0,07 

ПИ 0,72±0,08 0,98±0,06* 0,68±0,03 

ИР 0,52±0,05 0,71±0,08* 0,50±0,03 

ПА 

 СДО 

2,53±0,08 3,32±0,15* 2,40±0,07 

ПИ 0,82±0,07* 1,15±0,08* 0,77±0,08 

ИР 0,61±0,06 0,7±0,06* 0,56±0,06 

СМА  

СДО 

3,54±0,18 2,84±0,15* 3,55±0,13 

ПИ 1,37±0,05 1,12±0,05* 1,35±0,07 

ИР 0,81±0,06 1,62±0,07* 0,83±0,06 

Примечание: * - различия относительно данных контрольной группы значимы (* - P 

<0,05,), ^ различия относительно данных 1-подгруппа А группы значимы (^ - P <0,05, 

^^ - P <0,01) 

 

При сравнении с контрольной группой у 25 беременных 1-Б группы 

отмечено ухудшение допплерометрических показателей, в частности  

повышение показателя в МА и ПА (СДО ма 1,3; ИР ма 1,42;  ПИ ма 1,45 в  

СДО па 1,38;  ПИ па 1,5; ИР па 1,25) в 1,38 раз, и  снижение  показателя в 

СМА (СДО 1,25;  ПИ 1,2; ИР 1,33)  плода в 1,26 раз. 

Основываясь на полученные вышеуказанные данные эти 25-

пациентки были госпитализированы в стационар и проведена комплексная 

терапия, направленная на коррекцию структурно-функциональных 

нарушений плаценты. В комплексную терапию были включены: токолитики 

(антагонисты  кальциевых каналов-нифедипин 40 мг/сут), 
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микронизированный прогестерон–по 200 мг в зависимости от уровня 

прогестерона в крови с 22 недель беременности, L-аргинин по 5-10 мл х 3 

раза в день, антиагреганты- 75 мг 1 раз в день, антикоагулянт–по 0,4 мг п/к 

1 раз в день, холекальциферол 500-1000МЕ в сутки, железо содержащие 

препараты по1 таблетки 2 раза в сутки per os. 

Дозу микронизированного прогестерона подбирали в зaвисимoсти oт 

сoдержания стерoидных гoрмонoв в крови. Беременным с незнaчительным 

снижением урoвня прoгестерoна препарaт нaзнaчaлся в дозе 600-800 мг 

вaгинально на пике прoявления клинических симптoмов угрoзы прерывaния 

беременнoсти, кaк прaвило, в течении 2-3 дней, а затем на основание 

клинического наблюдения дозу снижали до 400-600 мг/сут, до достижения 

стабильного снижения риска развития преждевременных родов. Мы 

пришли такому выводу, мониторинг показателей допплерографии маточно- 

плацентарного и плодово- плацентарного кровотока позволяет 

своевременно выявить скрытие нарушения фетоплацентарной 

гемодинамики, дает возможность из общего потока пациенток с 

повышенным риском на развития ПР выделить тех, кто угрожаем по ее 

развитию. 

 Таблица 4.5 

Сравнительные показатели прогестерона и эстрадиола в 

сыворотке крови у беременных основной группы до и после лечения. 

Исслед

уемые 

группы 

Прогестерон в крови 

(нмоль/л) 

Эстрадиол 

(нмоль/л) 

Прогестерон в слюне 

(нмоль/л) 

 До 

лечения 

После 

лечения 

До 

лечени

я 

После 

лечения 

До 

лечения 

После 

лечения 

Основн

ая  

группа 

48,9±10,2 89,3±12,8 31,1± 

9,7 

47,4±9,5

* 

46,5±9,7 85,2±9,7 

Контро

льная 

группа 

116,8±20,

6 

117,6±20,

6 

57,5±9,

4 

58,2±9,2 104,2±20,

5 

105,4±20,

5 

Примечание:* - различия относительно данных контрольной группы значимы (* 

- P <0,05, ٭٭- P <0,01) 
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Как видно, из таблицы № 6.5 у пациенток основной группы было 

отмечено изменений показателей в содержании эстрадиола, уровень  

которого достоверно снизился, по отношению показателей беременных 

контрольной группы. У беременных с низким уровнем прогестерона в крови 

и в слюне после приёма микронизированного прогестерона отмечалось его 

повышение, но не равнялись значений контрольной группы. На основании 

полученных данных нами была определена имеющаяся взаимосвязь связь 

между прогестероном и концентрацией эстрадиола.  

Нами было установлено, что что на фоне применения стандартных доз 

прогестерона у всех пациенток основной группы отмечено снижение 

параметров провоспалительных цитокинов и повышение активности 

противовоспалительных цитокинов на 2,5 и 2,4 раза по сравнению с 

исходными параметрами. Многими исследователями доказано (Нигосян 

Д.М., Мальцева Л.И., 2018 Радзинский В.Е., 2020), что при   назначение 

стандартных доз микронизированного прогестерона по 200 мг позволяет 

добиться подавления цитокиновой активности на 3-4 сутки лечения, что 

способствовало пролонгированию беременности. У пациенток с 

угрожающими преждевременными родами пoдoбный эффект был пoлучен 

при испoльзoвaнии увеличенных дoз микронизированного прoгестеронa 

(600-800 мг) в течении 2-3 дней а пoддерживaющая дoза 600 мг сoхраняла 

этoт эффект. 

Применение антикогулянтов и антиагрегантов в сочетании с 

гормональной коррекцией, соответственно через 5-7 дней привело к 

нормализации показателей фибриногена, Д-димера тромбоцитов, так как  

было отмечено улучшение и доказало высокую клиническую 

эффективность проводимой нами терапии для коррекции 

гемодинамических нарушений как в маточных артериях, так и в сосудистом 

русле плода, в связи с чем беременность был продлен до сроков 

доношенности, так как, изучаемые клинико-лабораторные параметры 

соответствовали сроку гестации. 

При повторном допплерометрическом исследовании после 

проведения выше указанных лечебных мероприятий отмечено улучшение 

показателей кровотока МПП системы соответствующий сроку гестации 34 

недель. Проводимый нами мониторинг исследований кровотока в системе 

мать-плацента-плод, доказало высокую клиническую эффективность 

проводимой терапии для коррекции гемодинамических нарушений как в 

маточных артериях, так и в сосудистом русле плода, в связи с чем 
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беременность у данной группы была пролонгирована  до сроков 

доношенности и изучаемые клинико-  лабораторные параметры 

соответствовали сроку гестации. 75 беременных, относящихся ко 2-ой 

исследуемой группе регулярно не посещали женские консультации, 

профилактическую терапию в критические сроки гестации не принимали и 

в третьем триместре беременности поступали в родильный комплекс уже с 

клиническими признаками преждевременных родов. В том числе 45 

пациенток поступили в сроках гестации 30-32 недель с отхождением 

околоплодных вод, а 30 пациенток без отхождения околоплодных вод при 

отсутствии активной родовой деятельности. 

В основе преждевременного дородового излития околоплодных вод 

как мы знаем, в основном как этиологический фактор лежит инфекционный 

процесс во время беременности.  Для своевременной диагностики 

необходимо проводить динамический контроль над инфекционными 

осложнениями. Для своевременной диагностики инфекционного процесса 

нами были учтены её маркёры, в частности, уровень противо и 

провоспалительных цитокинов IL-10, IL-1β, TNF-α, прокальциотонина, СРБ 

и а-1-микроглобулина. У пациенток, поступивших с преждевременными 

родами в сроки гестации 30 -32 недель с отхождением околоплодных вод 

провоспалительные цитокины IL-1β, TNF- α, а также прокальциотонин, СРБ 

и α1- микроглобулин были повышенными, показатель IL-10 был 

сниженным, что спровоцировал синтез простагландинов и снижение 

прогестерона и эстриола, что  возможно явилось основной причиной ПР и 

разрыва плодных оболочек. 

Всем беременным данной основной 2-группы, которые были 

разделены на 2 подгруппы: 2-А подгруппа 40 пациентки с клиническими 

проявлениями ПР  без отхождения околоплодных вод, и 2-Б подгруппа 45 с 

ПР с отхождением околоплодных вод был проведен мониторинг изучаемых 

нами показателей с целью выбора адекватной акушерской тактики. 

Одной из важных осложнений преждевременных родов является 

преждевременное дородовое излитие околоплодных вод. В выборе тактики 

родоразрешения недоношенной беременности с ПДРПО необходимо 

постоянно сравнивать имеющиеся материнские и плодовые риски и 

прогнозировать наличие инфекции доклиническом ее этапе развития. 
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Таблица 4.6 

Показатели регионарного МПП кровотока у беременных   

основной 2-А группы в сроке гестации 30-32 недель. (n=40) 

Показатели 2-А–подгруппа, n=40 Контрольная 

группа n=50 n= 30 n= 10 

МА СДО 1,91 ±0,05 2,45±0,05* 1,84±0,07 

ПИ 0,73±0,06 0,89±0,07* 0,68±0,06 

ИР 0,52±0,05 0,71±0,06* 0,50±0,03 

ПА СДО 2,45±0,07 2,85±0,04* 2,40±0,07 

ПИ 0,82±0,07 0,95±0,05* 0,77±0,08 

ИР 0,61±0,06* 0,73±0,05* 0,56±0,06 

СМА СДО 3,65±0,05 2,98±0,06* 3,55±0,13 

ПИ 1,38±0,05* 1,32±0,05* 1,35±0,07 

ИР 0,94±0,05* 0,68±0,06* 0,83±0,06 

Примечание: * различие показателей в группах достоверно (٭р> 0,05,٭٭ - P <0,01). 

 

Беременные 2–А подгруппы поступили в стационар со 

схваткообразными болями внизу живота без преждевременного дородового 

разрыва плодных оболочек.  После стандартного клинического акушерского 

осмотра нами была проведена допплерометрия сосудов МПП кровотока и 

путём вагинального датчика оценено состояние шейки матки  и степень её 

раскрытия для выбора акушерской тактики ведения пациенток, 

относящихся в данной исследуемой подгруппе. 

Как видно из вышеуказанных полученных данных, отраженных в 

таблице №6.6 из 40 беременных 2-А подгруппы с клиническими 

проявлениями ПР без отхождения окоплодных вод у 10 было отмечено 

ухудшение кровотока в МПП системе по сравнению беременных  

контрольной группы (СДО ма 1,3; ИР ма 1,42;  ПИ ма 1,3 в  СДО па 1,18;  

ПИ па 1,23; ИР па 1,3) в 1,28 раз, а в среднемозговой артериях снижения 

показателей в 1,15 раз (СДО сма 1,2;  ПИ сма 1,02; ИР сма 1,22), из них у 3 

отмечалось  критическое состояние внутриутробного плода, длина шейки 

матки соответствовала, более 2,5 см.  На основании полученных данных 

порождалось ситуация для решения вопроса акушерской тактики. 
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С целью уточнения готовности родовых путей нами путём 

вагинального датчика была изучена степень зрелости шейки матки. Если 30 

беременных с более благополучными показателями кровотока МПП 

системы длина шейки матки соответствовала, <2,5 см,  расширение 

внутреннего зева и наличие симптома “воронки”   свидетельствовало о 

повышенном риске развития ПР, в связи с чем  была начата комплексная 

терапия с включением токолитиков (антагонисты кальция),  а из 10 

пациенток при УЗИ вагинальным датчиком у 7 было выявлено укорочение  

длины шейки матки менее 1,5 см, расширение внутреннего зева и наличие 

симптома “воронки”,   истончение нижнего сегмента матки до 3-4 мм и 

определение головки малым сигментом во входе в малый таз указывало о 

начавшейся преждевременных родах и был решен вопрос родоразрешения. 

При изучении толщины плаценты если в контрольной группе 

составила 32,9 мм, в 1-ой группе 31,7 мм то у пациенток 2-ой этот 

показатель был снижен до 29,7 мм, особенно у пациенток 10 с начавшимися 

ПР–28,8мм и сочетался с низкими показателями БПР размером плода до 

71,52± 1,55 мм и ДГ 70, 32 ±1,6 мм ( р<0,05). 

Таким образом, комплекс ультразвуковых диагностических методов  

исследования дал нам  возможность сделать заключение  о влиянии  

гемодинамических нарушений на параметры развития плода и плаценты. 

Основными из них являлись: снижение толшины плаценты, изменение её 

структуры, преждевременное созревание, укорочение длины  шейки  матки 

и  истончение нижнего сигмента матки, а также снижение численных 

значений размеров плода, которые указывали на синдром отставания роста 

плода.  У пациенток с короткой шейкой матки по данным ультразвуковой 

цервикометрии    мы определяли  содержание α1-микроглобулина как 

маркёра развития ПР,  в сыворотке крови   её показатели были   

повышенными. На основании ультразвуковой цервикометрии и полученных 

данных содержания α1- микроглобулина в сыворотке крови пациенток, 

нами обнаружена прямая взаимосвязь со стенепью укорочения шейки матки 

и с её степенью зрелости. 

Из 10 пациенток 3-м, учитывая критические показатели кровотока 

МПП системы, зрелость плаценты 3-степени и СОРП 2-степени был решен 

вопрос оперативного родоразрешения. А у остальных 7 беременных 

произошли самопроизвольные преждевременные роды, масса 

новорожденных в среднем составила 1100,0±200,0 грамм. У всех 

родившихся новорожденных имели место признаки незрелости и 
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гипотрофии, обусловленные серьезными нарушениями кровообращения и 

за счёт отставании роста и развития плода. После родов новорожденные 

имели нарушения мозгового кровотока, состояние средней тяжести 

отмечено у 5 которые были родоразрешены через естественные родовые 

пути, у 5 легкой степени и в том числе у 3х родоразрешенных 

абдоминальным путем. 

Таким образом, состояние МПП и ПП кровотока тесно взаимосвязано 

с развитием преждевременных родов, её исходом и течением раннего 

неонатального периода. Своевременное выявление нарушений кровотока в 

системе «мать – плацента- плод», структурных изменений плаценты, 

укорочение длины шейки матки и степень зрелости плаценты позволит 

адекватному выбору акушерской тактики–своевременного проведения 

этиопатогенетической комплесной терапии и выбора метода 

родоразрешения. Оптимальным методом выбора родоразрешения при ПР у 

беременных высокого перинатального риска является оперативное 

родоразрешение, особенно при глубоких нарушениях кровотока в системе 

«мать- плацента- плод», поскольку оно достоверно снижает перинатальные 

потери. 

У остальных 30 беременных проводимая комплексная терапия с 

включением токолитиков (антагонисты кальциевых каналов-нифедипин 40 

мг/сут), микронизированного прогестерона–по 600-800 мг 

(интравагинально),  профилактика СДР путём назначения 

кортикостероидов по 8 мг через каждые 8 часов внутримышечно оказалась 

эффективной и беременность была пролонгирована до срока доношенности, 

более 37 недель. 

Из данной исследуемой 2-Б подгруппы 45 пациенток поступили в 

перинатальный центр с отхождением околоплодных вод, в том числе 12 из 

них в сроках гестации 28-30 недель с развитием родовой деятельности в 

латентной фазе, а остальные 33-пациенток с преждевременным разрывом 

плодного пузыря без родовой деятельности, в том числе из них 12 в сроке 

гестации 31-32 недель, 14-пациенток в сроке гестации 33-34 недель и 

остальные 7 беременные в сроке 35-36 недель. Всем беременным для 

потверждения отхождения вод было произведено осмотр шейки матки в 

зеркалах и было выявлено подтекание околоплодных вод. 

Особой проблемой при ПР является преждевременный разрыв 

плодных оболочек (ПДРПО). Учитывая то, что при ПР, сепсис и гипоплазия 

лёгких у новорожденных могут привести к неонатальной смертности, в 
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связи с чем при ПДРПО очень сложно решать вопросы выбора акушерской 

тактики (выжидательная или же активная). 

Мы думаем, для решения данной проблемы необходимо 

своевременно определить наличие возникновения риска развития 

внутриутробного инфицирования плода и оценить их роль в 

прогнозировании и ранней диагностике развития хориоамнионита у матери. 

Основываясь на вышеуказанные положения, нами был проведен 

мониторинг изучаемых нами исследований. 

Первоначально для потверждения диагноза преждевременного 

отхождения околоплодных вод и оценки состояния внутриутробного плода 

мы проводили ультразвуковое исследование. У всех обследуемых групп по 

данным УЗИ был потвержден отхождение околоплодных вод. 

В настоящее время значимую роль в диагностике инфекционно- 

воспалительных заболеваний у беременных с ПДРПО  имеют  одни из  

ранних маркёров показатели С-реактивного белка и прокальцитонина в 

сыворотке крови беременных, так как, их основными активаторами 

являются  повышение концентрации провоспалительных цитокинов. После 

уточнения анамнестических и клинических данных с целью 

прогнозирования наступления родов и развития хорионамнионита также 

были исследованы: С-реактивный белок, прокальциотонин, 

провоспалительные и противовоспалительные цитокины. 

У 12–пациенток в сроки гестации 28-30 недель, поступивших в 

латентной фазе, при допплерометрии сосудов фетоплацентарного 

комплекса было отмечено ухудшение показателей кровотока в пупочной и 

среднемозговой артерии плода у 5 рожениц, также повышение показателей 

СДО, ИР (2,74±0,03, 0,82±0,08) в маточной артерии, в пупочной артерии 

СДО до 3,26±0,19, ИР 0,82±0,05. Нарушение кровотока в этих артериях 

соответственно привели к ухудшению кровотока СМА в более 1,5 раза с 

тенденцией её резкого снижения угрожаемой антенатального гибеля плода, 

в связи с чем был решен вопрос оперативного родоразрешения-экстренного 

кесарево сечения. Родилось 5 недоношенных новорожденных с оценкой по 

шкале Сильвермана 1 балл со средней массой 1350,0±200гр неонатологами 

было оказано первичная реанимационная помошь, для дальнейшего 

наблюдения и лечения были переведены в интенсивную палату для 

новорожденных. У 2 новорожденных был установлен нарушение мозгового 

кровообращения средней степени тяжести, которым было назначена 

соответствующая терапия неонатологами. 
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Общая кровопотеря в среднем составила 450,0±250 гр. Родильницы в 

удовлетворительном состоянии были выписаны домой с рекомендацией 

выбора адекватного метода контрацепции и диспансеризации по поводу 

невынашивания беременности с применением целенаправленной 

профилактической терапии для предотврашения её рецидива. 

Таблица 4.7. 

Сравнительные данные изучаемых показателей по срокам 

гестации (n=33) 

Показате

ли 

Срок гестации 

28-30 недель 

(n=12) 

Срок гестации 

31-32 недель 

(n=12) 

Срок 

гестации 33-

34 недель 

(n=14) 

Срок 

гестации 

35-36 

недель 

(n= 7) 
n=7 n=5 

СДО и ИР 

маточной 

артерии 

2,65±0,

03 

2,74±0,

14 

СДО 2,76±0,1

4 

2,53 ± 0,11 * 2,20±0,06*^ 

0,65±0,

09 

0,82±0,

09 

ИР 0,89±0,0

9 

0,79±0,08* 0,58±0,05**

^^ 

СДО и ИР 

пупочной 

артерии 

2,42±0,

03 

3,26±0,

19 

СДО 3,36±0,1

5 

2,82±0,09* 2,42±0,05*^ 

0,58±0,

03 

0,82 

±0,05 

ИР 0,87 

±0,05 

0,79± 0,06** 0,54± 

0,04**^^ 

СДО и ИР 

Среднемо

зговой 

артерии 

2,72±0,

03 

2,80±0,

03 

СДО 

 

2,83±0,1

9 

3,78 ±0,06* 3,54 ± 

0,12*^ 

0,48 

±0,05 

0,58±0,

05 

ИР 0,61±0,1

0 

0,79 ±0,06* 0,82 

±0,05*^ 

Примечание: * - различия относительно данных срок гестации 31-32 недель 

группы значимы (* - p<0,05, ** - p<0,01), ^ - различия относительно данных срок 

гестации 33-34 недель значимы (^ - p<0,05, ^^ - p<0,01) 

 

Оставшимся 7 женщинам была проведена антибактериальная 

терапия-макролидами по 500 мг 3 раза в день и  профилактика СДР путём 

назначения кортикостероидов по 8 мг через каждые 8 часов 

внутримышечно.  Данный принцип ведения родов был решен после 

исключения субклинических вариантов хориоамнионита путём изучения 
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параметров её прогнозирующих маркёров СРБ, прокальцитонина и а-1 

микроглобулина которые были отрицательными. 

После проведенных мероприятий с наступлением регулярной родовой 

деятельностью и более благополучными параметрами МПП кротока 7- 

рожениц были родоразрешены через естественные родовые пути. Родилось 

7 новорожденных с оценкой по шкале Сильвермана 0-1 балл, средней 

массой тела 1500,0±200,0 грамм, оказана первичная помощь неонатологами. 

Оставщиеся 33- пациентки, поступившие с ПДРПО, в зависимости от 

срока гестации нами была выбрана дифференцированная тактика ведения 

преждевременных родов, основанная на мониторинге изучаемых нами 

показателей. В основном было уделено пристальное внимание маркёрам 

диагностики инфекции в родах и прогнозирующих показателях развития 

критического состояния плода, а также на параметрах биофизического 

профиля шейки матки и оценке степени зрелости шейки матки по шкале 

Бишопа. 

Из данных выше указанной таблицы видно, что более худшие 

показатели были выявлены в сроке гестации 31-32 недели: положительные 

результаты прогнозирующие маркёры инфекции и нарушения кровотока в 

МПП у 4, положительные результаты прогнозирующие маркёры инфекции 

у 6, положительные результаты прогнозирующие маркёры инфекции и 

СОРП 2-степени выявлено у 2 пациенток и отсутствие зрелости шейки 

матки при длине ее > 2,5 см. 

Учитывая сниженные компенсаторные механизмы плода на родовую 

агрессию мы воздержались от индукции родов, в интересах плода  все 

пациентки были родоразрешены абдоминальным путём с 

предоперационным проведением профилактики СДР экстренном режиме и 

превитивной антибактериальной терапии. Родилось 12 новорожденных из 

них 9 со средней массой тела 1700,0±200,0 грамм, с оценкой по шкале 

Сильвермана 2-3 балл, у 2 была диагностирована внутриутробная 

пневмония и у 1- антенатальный сепсис. После оказания первичной 

реанимационной помощи были переведены в отделение реанимации и 

интенсивной терапии новорожденных, из них 3новорожденных, которые 

родились весом менее 1100±200,0 грамм и оценкой по шкале Сильвермана 

4 балла, скончались на 3 сутки после родов, диагноз был подтверждён 

паталогоанатомически. 

При сроке гестации 33-34 недели у 14 пациенток при  изучении 

степени зрелости шейки матки по Бишопу, длина шейки матки у – 10 
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пациенток оставались незрелой и их длина варьировала в приделах более 2,5 

см. Маркёры прогнозирующие развитие инфекции были сниженными  по  

сравнению со сроком гстации 31-32 недели. Анализируя вышеуказанные 

полученные данные и основываясь на них нами, была выбрана 

дифференцированная акушерская тактика ведения родов у этих пациенток. 

Учитывая отсутствие субклинических проявлений хориоамнионита 

14 беременным женщинам с отхождением околоплодных вод в сроке 

гестации 33-34 недель с целью проведения профилактики СДР синдрома в 

интересах плода была выбрана выжидательная тактика на фоне 

антибактериальной терапии. 

Наблюдение за пациентками осуществлялось в родильном блоке с 

ведением листа наблюдений в истории родов с фиксацией каждые 4 часа: 

температуры тела, пульса, ЧСС плода, характера выделений из половых 

путей и родовой деятельности. Профилактика СДР плода проводилась 

путём назначения кортикостероидов по 8 мг в/м каждые 8 часов. 

Антибиотики назначали по схеме: пеницилины широкого спектра действия 

по 2,0 гр. в/в, через каждые 6 часов, 10 женщинам была начата индукция 

родов простогландинами. 

С целью индукции родов применяли динопростон (ПГЕ2) гель 

вагинально; начальная доза 2 мг после оценки шейки матки по шкале 

Бишопа и под контролем родовой деятельности. При отсутствии родов-2 мг 

через 6 часов, максимальная доза динопристона составила 4 мг. Из 10 

пациенток у 2 была отмечена без эффективность проводимой индукции 

родов и отмечено ухудшение состояния внутриутробного плода- 

неубедительное состояние плода, в связи с чем они были родоразрешены 

путём операции кесарева сечения в экстренном порядке, 8 родильницам 

после развития регулярной родовой деятельности роды вели под 

тщательным контролем состояния плода через естественные родовые пути, 

а у 4-произошли самопроизвольные ПР, средняя масса новорожденных 

составила 2200,0±200,0 грамм с оценкой по шкале Сильвермана 1-2 балла. 

Основной акушерской позицией сроке беременности 30-34 нед. 

является ведение беременности и родоразрешение проводит в учреждениях 

с высоким уровнем оказания неонатальной помощи. 

Остальным 7 пациенткам с отхождением околоплодных вод в сроках 

гестации 35-36 недель в отличии от общепринятых подходов сразу после 

поступления в родильный блок проводили профилактическую 

антибактериальную терапию в стандартном режиме. Из 7 родильниц 4 были 
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родоразрешены оперативным путём, вследствии ухудшения состояния 

плодов из-за наслоения инфекции,  а  3 беременные женщины, у которых 

началась спонтанная родовая деятельность  были родоразрешены через 

естественные родовые пути. Средняя масса новорожденных 2300,0±200,0 

грамм с оценкой по шкале Сильвермана 0-1 балл. 

Таким образом, при ПР для выбора дифференцированной тактики 

ведения родов необходимо оценить параметры маркёров нарушений 

кровотока маточно- плацентарной и плодовой системы и паслоения 

инфекции, особенно при преждевременном дородовом разрыве плодных 

оболочек, с целью прогнозирования и ранней диагностики 

преждевременных родов для улучшения перинатальных исходов и 

предотврашения септических осложнений у матери и новорожденного. 

Беременным из 1-группы 65 и оставшимся 30 пациенткам из 2- группы 

на фоне комплесной терапии мы достигли пролонгирования беременности 

до 37- 40 недель. 

Через естественные родовые пути были родоразрешены  85 пациенток 

из 95, что составило 85%, осложнений в родах не наблюдалось. У 10 

пациенток,  в том числе у 8 беременных 1-группы и 2 беременных 2-А 

подгруппы роды были осложненными: у 5 родильниц 1-группы и у 2 

беременных 2-А подгруппы отмечен неудолетворительный прогресс родов, 

у 3  родильниц 1-группы неубедительное состояние плода по поводу чего 

роды были завершены абдоминальным путем – кесарево сечения. Всегo 

рoдилось 95 новoрожденных из них oценкой пo шкале Апгaр (7-8 баллoв), 

пo сравнению с нoворожденными, рoдившимися в результате кесарева 

сечения (6-7 баллoв пo шкaле Aпгар). Нoворoжденные имели средную мaссу 

тела 3200,0±200,0 грамм рoстом 48-52 см. Срeди родoразрешенных 

oперативным путём у 3-их oтмечена aсфиксия средней степени тяжести, 

после оказания первичной реанимационной помощи, были переведены в 

отделении новорожденных для дальнейшего наблюдения. На 5-6 сутки 

родильницы и новорожденные были выписаны домой в 

удовлетворительном состоянии, с рекомендациями о предохранении от 

нежелаемой беременности путем контрацепции. 

Своевременно подобранная акушерская тактика при угрозе 

прерывания беременности, направленная  на её пролонгирование на основе 

изучения маркёров её ранней диагностики и адекватного выбора 

профилактической этиопатогенической терапии, под контролем 

мониторинга функционального состояния плода даёт возможность её 
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пролонгирования более 36 недель гестационного срока и является основным 

рычагом выбора индивидуального подхода к составлению плана 

родоразрешения, исходящего из перинатального риска. 

У 50 беремнных контрольной группы роды произошли в сроках 

гестации 39- 40 недель и все родильницы поступали в родильный комплекс 

с началом спонтанных родов. По данным партограммы и клинического 

течения родов, у 2-х пациенток был установлен диагноз: тазо-головной 

диспропорции и роды были завершены оперативным путём. Оставшиеся 48 

беременных женщин были родоразрешены через естественные родовые 

пути, новорожденные рождались с оценкой по шакле Апгар 8-10 баллов, с 

массой тела в среднем 3500,0±200,0 грамм Рекомендовано соблюдение 

интергравидарного интервала путем применения контрацептивных средств. 

Основываясь на полученные нами данные можно сделать вывод о том, 

что при преждевременных родах в сроки гестации от 22 до 34 недель 

наиболее оптимальной является выжидательная тактика, целью которой 

является максимальное пролонгирование беременности, но не допустить 

развития  клинически значимого  хориоамнионита и декомпенсированной  

формы структурно- функциональных нарушений плаценты. В случае  

увеличения риска  развития хориоамнионита и ее субклинических форм 

(рост  лейкоцитов более чем на 15-20% от исходного уровня, СРБ, 

прокальциотонина и показателей А-1 микроглобулина, повышения 

показателей провоспалительных цитокинов IL-1β, TNF-a,  снижение 

показателя противовоспалительног цитокина IL-10, повышение и  наличияе 

отрицательной динамики в функциональном  состоянии системы  мать – 

плацента – плод (уменьшении околоплодных вод, отрицательной динамике 

показателей кровотока в пупочной и среднемозговой артерии плода, 

несответствующих срокам гестации показателей роста и развития 

внутриутробного плода от выжидательной  тактики следует перейти  

активно- выжидательную тактику, после получения данных УЗИ- 

цервикометрии и оценки степени «зрелости» шейки матки. При резком 

ухудшении показателей кровотока в среднемозговой и пупочной артерии, 

подсказывающих о снижения компенсаторных механизмов плода на 

родовую агрессию оптимальным выбором для бережного родоразрешения 

является – кесарева сечения в экстренном порядке. 

Своевременное определение ранних маркёров её диагностики на 

основании клинико-лабораторных параметров указывает на её 

предотвратимость в ряде случаев.  Комплексное изучение материнских и 
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плодовых факторов  риска, определение иммунно-генетических, клинико-

лабораторных, функциональных методов диагностики и её маркёров 

позволяют  прогнозировать её клинические проявления с целью выбора 

акушерских позиций, способствующих снижению перинатальной 

заболеваемости, инвалидизации детей  и  смертности. При резком 

ухудшении показателей кровотока в среднемозговой и пупочной артерии, 

подсказывающих о снижения компенсаторных механизмов плода на 

родовую агрессию необходимо перейти на активно-выжидательную 

тактику после получения данных УЗИ- цервикометрии и оценки степени 

«зрелости» шейки матки.  Оптимальным методом выбора для бережного 

родоразрешения является – кесарево сечение. 

Таким образом, преждевременные роды являются актуальной медико- 

социальной проблемой. Снижение заболеваемости недоношенных и 

инвалидности с детства зависит от успехов медико- биологических 

исследований, которые откроют новую эру в лечении каждого конкретного 

больного, эру персонализированной медицины. 
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ВЫВОДЫ 

1. Факторами повышающий риск ПР являются: поздный или ранний 

репродуктивный возраст, отягощенный акушерско- гинекологический 

анамнез, соматическая патология, как преморбидный фон для развития 

невынашивания беременности, неблагоприятные социально- 

экономические условия жизни. 

2.   Мутантная аллель С полиморфизма гена IL-1β (T31C - rs1143627)  

у женщин с угрозой преждевременных родов составила 53,1%,  

преждевременными родами 38,5%. У женщин с угрозой преждевременных 

родов распространённость генотипа мутантной гомозиготы С/С составила 

27,2%.  Полиморфизм rs1143627 (T31C) гена IL-1β позволяет рассматривать 

мутантную аллель С и генотип С/С как потенциальные маркёры 

генетической предрасположенности к возникновению преждевременных 

родов у женщин узбекской национальности. 

3.  Мутантная аллель А полиморфизма гена IL-10(T31C-rs1143627) у 

беременных с угрожающими преждевременными родами составила 63,1%, 

тогда как при совершившихся преждевременных родах 61,5%. Показатель 

мутантной гомозиготы А/А полиморфизма гена IL-10 был несколько выше 

у беременных с угрожающими преждевременными родами, составив 46,2%, 

а у беременных с преждевременными родами 38,5%. Мутантная аллель А и 

генотип А/А полиморфизма гена IL-10 ((T31C-rs1143627) являются 

фактором риска развития преждевременных родов и могут повышать риск 

развития преждевременных родов у беременных, как самостоятельный 

генетический маркёр. 

4. Гемостазиологическими прогнозирующими  маркёрами  развития 

преждевременных родов  являются:  повышение  показателей 

фибриногена в 1,2, 1,41 и 1,38 раз,  Д-димера в 3,66, 3,08 и 2,8 раза 

соответственно в отношении группы контроля  со второго триместра 

гестации, как основной провоцирующий фактор гипертромбозов 

приводящей к хронической гипоксии и органно- системным нарушениям  

матери и плода. 

5. Предикторами развития преждевременных родов является 

снижение содержания в сыворотке крови концентрации стероидных 

гормонов- прогестерона в 2,44, 2,77 и 2,73 раза и эстрадиола в 1,85, 2,56 и 

2,61 раза соответственно в отношении группы беременных с 

физиологическим течением гестации 

6. Повышение показателей СРБ в сыворотке крови  беременных с ПР 
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с отхождением околоплодных вод в 2,56 (р<0,001) раза,  прокальцитонина в 

9,6 (р<0,001) раза могут свидетельствовать о развитии хорионамнионита и 

требуют срочного проведения антибактериальной терапии вне зависимости 

от промежутка времени отхождения вод. 

7.  Своевременное  выявление изменений биофизического профиля 

шейки матки-укорочение ее длины менее 2,5 см, расширение внутреннего 

зева нарастание степени зрелости плаценты по данным PRi более 7 и 

повышение показателей СДО, ИР, ПИ в МА, ПА с последующим 

снижением  кровотока в СМА позволяют- прогнозировать перинатальные 

исходы и своевременного  ставить вопросы досрочного родоразрешения. 

При высоком перинатальном риске оптимальным методом 

родоразрешения является кесарево сечение. 

8.  Изучение  современных ранних диагностических маркёров и на 

основании их выбранная  своевременная   профилактическая комплексная 

терапия под контролем  мониторинга функционального состояния плода  

даёт возможность пролонгирования беременности более 36 недель 

гестационного срока и является  основным рычагом снижения частоты 

ПР,  перинатальной заболеваемости и смертности. 
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ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ 
 

1.  Для выбора дифференцированной тактики ведения беременных с 

высоким риском на развитие ПР  необходимо оценить анамнестические 

данные,  нарушение регионарного  кровотока  в МПП системе (СДО, ИР, 

ПИ) с ранних сроков гестации, признаки  наслоения инфекции (СРБ, 

прокальциотонин) с целью  выбора адекватной тактики ведения 

беременности и родов. 

2. Комплексное проведение клинико-лабораторных, 

иммунологических, генетических, маркёров позволяют прогнозировать и 

разработать дифференцированный подход выбора акушерских позиций.  

3. Плацентометрия начиная со срока  22 недели с расчётом 

показателей PRi более 7, цервикометрия (длина шейки матки, расширение 

внутреннего зева и наличие  симптома «воронки») позволяют 

прогнозировать развитие ранних родов и диктует проведения комплесной 

сохраняющей беременность терании с целью достижения её 

пролонгирования. 

4. При отсутствии возможности для пролонгирования беременности 

оптимальное родоразрешение необходимо проводить в 

специализированном стационаре 3-уровня с отделением интенсивной 

терапии новорожденных и профилактикой СДР. 
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	Гормональный профиль женщин, входящих в сравниваемые группы, оценивался определением в сыворотке крови прогестерона и эстрадиола и в  слюне эстрадиола. Забор крови осуществлялся натощак, и количественная оценка содержания гормонов в сыворотке крови, о...
	Тeхника проведения:
	1.Oткрыть крышeчку, взять вaтный тaмпoн и пoместить в рoтовую пoлость.
	2.Аккуратнo пoжевать тампон, перeмещая егo в рoтовую  пoлoсти в тeчение  2—3 минут (нe  менee, кoгда слюны будет недoстаточно ),чтoбы тампoн прoпитался хорoшо слюнoй. Набор слюне мoжет длиться дo 10 минут.
	3.Пoместить тампoн обратнo в прoбирку
	4.Плoтно закрыть прoбирку.
	До отправки биоматериал хранить в холодильнике при 2—8 ℃. Материал должен быть  доставлен в медицинский офис в день сбора.
	Референсное значение прогестерона в крови и слюне - зависит от срока гестации.
	В сроке гестации 22-26 недель- 59,2±5,24 нмоль/л., 47,2±1,52 нмоль/л.
	В сроке гестации 27-36 недель-116,4±7,5 нмоль/л., 104±1,56 нмоль/л.
	Референсное значение эстрадиола в крови.
	В сроке гестации 22-26 недель- 38,12±3,71 нмоль/л.
	В сроке гестации 27-36 недель-57,24±3,95 нмоль/л.
	2.2.4 Гемостазиологические методы исследования
	Определение основных параметров гемостаза. Гемостазиологические методы исследования крови проводились в многопрофильной клинической лаборатории «SITODIAGNOSTIC» с помощью аппаратов «STAT FAX-303+ Awareness USA» и CLOT(КЛОТ) (HOSPITEX DIAGNOSTIC- Италия).
	D-димер в плазме крови определяли при помощи иммунохемилюминесцентого анализа. Кровь сдаётся утром натощак. Тест помогает определить небольшой фрагмент белка, который появляется в процессе полного разрушения тромба(фибринолиза). Референсное значение
	Повышенный уровень D-димера отмечается при распаде волокон фибрина и по его уровню можно судить об интенсивности фибринолиза. Увеличение его уровня указывает об активации системы гемостаза, которое наблюдается при осложнённом течении беременности. Реф...
	АЧТВ (активированное частичное тромбированное время)–это скрининг тест, при помощи которого диагностируется тромбообразование в крови.
	Укорочение периода коагуляции и повышение время свёртываемости в крови указывает на риск  возникновения преждевременных родов. Кровь сдаётся утром натощак и определяется колорометрическим методом. Референсное значение-14-27 сек.
	Фибриноген-бесцветный белок, растворённый в плазме крови, синтезирующийся в печени и принимающий непосредственное участие в формировании тромба после нарушения целостности сосудистой стенки. Этот показатель oпределяется в геммостазиoграмме-спeциальнoм...
	Протромбиновый индекс (ПТИ)- метод позволяющий оценить время свёртывания крови и образование тромба. Спoсoб oценки дeфицитa фактoров прoтрoмбинового кoмплекса и активнoсти внешнегo пути свёртывaния. Рeзультаты тестa, при нoрмальном сoдержании и качест...
	Международное нормализованное отношение (МНО)- это показатель свёртывающей системы крови. Анализ рекомендовано проводить на утром натощак. МНО является производным показателем протромбинового времени в секундах, за которые образуется тромб. Референсно...

	§2.3. Молекулярно-генетические исследования.
	Мoлекулярно-генетичeский метoд исследoвания выпoлнен автoром нa кaфедре «Мoлекулярной медицинскoй генeтики и клетoчных технолoгий» Научнo-прикладнoго медицинскoго специализирoванного Центра гематoлогии Министерства Здравooхранения Республики Узбекистa...

	§2.4. Ультразвуковая и допплерометрическая оценка функционального состояния системы мать-плацента-плод.
	С целью oценки сoстoяния матoчно-плацентарнo-плодoвого крoвотока и внутриутробного состояния плода нами проведено ультразвуковое и допплерометрическое исследование.   В наших наблюдениях допплерометрия осуществлялась с помощью ультразвукового оборудов...
	Исслeдования прoводились в срoки 22-36 недель, в Республиканскoм специализирoваннoм научнo-практическoм медицинскoм центре здoровья матeри и ребёнка, рoдильном кoмплексе гoрода Бухары а также в частной клинике “ABDULFAYZNUR” города Бухары.
	Допплерометрия- неинвазивный метод исследования, с помощью которого   определяются гемодинамические параметры (СДО, ИР, ПИ) маточной , пупочной артерий и СМА. Анaлиз крoвотока в этих aртериях прoводился на oсновании изучeния егo фoрмы, oпределения вeл...
	Путем УЗИ проведена цервикометрия-высокоинформативный метод исследования, позволяющий определить длину шейки матки, форму шейки матки, проходимость цервикального канала а также размеры наружного и внутреннего зева. Показатели длины шейки матки менее 2...

	§2.5. Статистическая обработка полученных результатов

	Глава ΙΙΙ. Характеристика молекулярно-генетических показателей у беременных с угрожающими и преждевременными родами
	§3.1 Сравнительный анализ показателей полиморфизма rs1143627 гена IL- 1β (Т31С) у женщин с угрожающими и преждевременными родами.
	§3.2. Сравнительный анализ показателей полиморфизма rs1800629 гена TNF-α (G308A) у женщин с угрожающими и преждевременными родами.
	§3.3. Сравнительный анализ показателей полиморфизма rs1800896 гена  IL10(G1082A) у женщин с угрожающими и преждевременными родами.

	Глава ΙѴ. Состояние регионарного маточно-плацентарного и плодового кровотока при угрожающих и преждевременных родах.
	Сравнительные данные показателей регионарного МПП кровотока у беременных 1-группы в сроки гестации 30-32 нед.(n=115)

	Выводы
	1. Факторами повышающий риск ПР являются: поздный или ранний репродуктивный возраст, отягощенный акушерско- гинекологический анамнез, соматическая патология, как преморбидный фон для развития невынашивания беременности, неблагоприятные социально- экон...
	2.   Мутантная аллель С полиморфизма гена IL-1β (T31C - rs1143627)  у женщин с угрозой преждевременных родов составила 53,1%,  преждевременными родами 38,5%. У женщин с угрозой преждевременных родов распространённость генотипа мутантной гомозиготы С/С...
	3.  Мутантная аллель А полиморфизма гена IL-10(T31C-rs1143627) у беременных с угрожающими преждевременными родами составила 63,1%, тогда как при совершившихся преждевременных родах 61,5%. Показатель мутантной гомозиготы А/А полиморфизма гена IL-10 был...
	4. Гемостазиологическими прогнозирующими  маркёрами  развития преждевременных родов  являются:  повышение  показателей фибриногена в 1,2, 1,41 и 1,38 раз,  Д-димера в 3,66, 3,08 и 2,8 раза соответственно в отношении группы контроля  со второго тримест...
	6. Повышение показателей СРБ в сыворотке крови  беременных с ПР с отхождением околоплодных вод в 2,56 (р<0,001) раза,  прокальцитонина в 9,6 (р<0,001) раза могут свидетельствовать о развитии хорионамнионита и требуют срочного проведения антибактериаль...
	7.  Своевременное  выявление изменений биофизического профиля шейки матки-укорочение ее длины менее 2,5 см, расширение внутреннего зева нарастание степени зрелости плаценты по данным PRi более 7 и повышение показателей СДО, ИР, ПИ в МА, ПА с последующ...
	8.  Изучение  современных ранних диагностических маркёров и на основании их выбранная  своевременная   профилактическая комплексная терапия под контролем  мониторинга функционального состояния плода  даёт возможность пролонгирования беременности более...
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