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ОБЗОРЫ НАУЧНОЙ ЛИТЕРАТУРЫ

Течение беременности имеет несколько отдель�
ных этапов. Сперматозоиды мужчины должны
достичь яйцеклетки женщины, проникнуть и

оплодотворить ее. Полученная зигота должна делить�
ся с образованием бластоцисты. Бластоциста дости�
гает матки и имплантируется в эндометрий. После
имплантации бластоциста продолжает свое развитие
с образованием эмбриона, а затем – плода [1]. В лю�
бой момент этого процесса могут возникнуть проб�

лемы, которые могут помешать течению беременнос�
ти. Понимание доимплантационного развития чело�
века имеет важное значение для вспомогательных
репродуктивных технологий (ВРТ), для терапии эмб�
риональными стволовыми клетками человека и ле�
чения онкологических заболеваний в будущем [2].

Из�за ограниченных ресурсов клеточные и моле�
кулярные механизмы, регулирующие эту раннюю ста�
дию развития человека, плохо изучены. Тем не ме�
нее, недавние достижения в области неинвазивных
методов визуализации, молекулярных и геномных
технологий помогли человечеству углубить понима�
ние этой стадии развития человека [1].

Цель исследования – провести анализ современ�
ной информации о начальных стадиях эмбриональ�
ного развития человека до стадии бластоцисты.

Статья поступила в редакцию 6.02.2018 г.

Додонов М.В., Артымук Д.А.
Кемеровский государственный медицинский университет,

г. Кемерово, Россия

НОВОЕ О НАЧАЛЬНЫХ СТАДИЯХ ЭМБРИОНАЛЬНОГО
РАЗВИТИЯ ЧЕЛОВЕКА. ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ

Цель исследования – провести анализ современной информации о начальных стадиях эмбрионального развития че�
ловека до стадии бластоцисты.
Методология исследования. При проведении обзора литературы использовались следующие базы данных: Cochra�
ne, Medline, PubMed, HINARY. Словами для поиска были: «initial stages of human embryonic development». Глубина по�
иска составила 7 лет (2012�2018 гг.).
Результаты и их обсуждение. Обнаружено 426 публикаций (1977�2018 гг.). Критериям поиска соответствовали 112 пуб�
ликаций (2012�2018 гг.). Понимание доимплантационного развития человека имеет важное значение для вспомога�
тельных репродуктивных технологий, терапии эмбриональными стволовыми клетками человека и лечения онкологи�
ческих заболеваний. Из�за ограниченных ресурсов клеточные и молекулярные механизмы, регулирующие эту раннюю
стадию развития человека, плохо изучены. Тем не менее, недавние достижения в области неинвазивных методов ви�
зуализации, молекулярных и геномных технологий помогли человечеству углубить понимание этой стадии развития
человека.
Заключение. В настоящее время человечество вплотную приблизилось к пониманию эмбрионального развития чело�
века до стадии бластоцисты. Детальное понимание процесса эмбриогенеза необходимо для решения, прежде всего,
клинических задач: лечения онкологических заболеваний и бесплодия. Однако большинство исследователей высту�
пают за предотвращение любого применения редактирования генома у эмбриона человека до тех пор, пока общество
не будет готово, и не проведет тщательную этическую оценку и обсуждение этих вопросов.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: начальные стадии эмбрионального развития; эмбрион; бластоциста; морула.

Dodonov M.V., Artymuk D.A.
Kemerovo State Medical University, Kemerovo, Russia

NEW ABOUT THE INITIAL STAGES OF EMBRYONIC HUMAN DEVELOPMENT. 
LITERATURE REVIEW

The objective of the study was to up�date the information on the initial stages of human embryonic development to the sta�
ge of blastocyst.
Methodology of the study. We used databases: Cochrane, Medline, PubMed, HINARY. The search words were: «initial sta�
ges of human embryonic development». The depth of the search was 7 years (2012�2018).
Results and discussion. 426 publications (1977�2018) were found out. 112 publications corresponded to the search criteria
from 2012 to 2018 years. Understanding human pre�implantation development has important implications for assisted repro�
ductive technology and for human embryonic stem cell�based therapies and treatment of oncological diseases. Owing to li�
mited resources, the cellular and molecular mechanisms governing this early stage of human development are poorly under�
stood. Nonetheless, recent advances in non�invasive imaging techniques and molecular and genomic technologies have helped
to increase our understanding of this fascinating stage of human development.
Conclusions. At the present time, humanity has come close to understanding the embryonic development to the blastocyst
stage. A detailed understanding of the process of embryogenesis is necessary to solve, first of all, clinical problems: treatment
of oncological diseases and infertility. However, most researchers advocate preventing any application of genome editing on
the human germline until after a rigorous and thorough evaluation and discussion are undertaken by the global research and
ethics communities.

KEY WORDS: initial stages of embryonic development; embryo; blastocyst; morula,

Корреспонденцию адресовать:
ДОДОНОВ Максим Владимирович,
650029, г. Кемерово, ул. Ворошилова, 22а,
ФГБОУ ВО КемГМУ Минздрава России.
Тел.: 8 (3842) 73�26�96. 
E�mail: kemsma@kemsma.ru



5
№2(73) 2018

НОВОЕ О НАЧАЛЬНЫХ СТАДИЯХ ЭМБРИОНАЛЬНОГО 
РАЗВИТИЯ ЧЕЛОВЕКА. ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ

МЕТОДОЛОГИЯ ИССЛЕДОВАНИЯ

При проведении обзора литературы использова�
лись следующие базы данных: Cochrane, Medline,
PubMed, HINARY. Словами для поиска были: «ini�
tial stages of human embryonic development». Глуби�
на поиска составила 7 лет (2012�2018 гг.).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Обнаружено 426 публикаций (1977�2018 гг.).
Критериям поиска соответствовали 112 публикаций
(2012�2018 гг.).

Артур Хертиг и Джон Рок впервые описали че�
ловеческие предимплантационные эмбрионы у добро�
вольцев, подвергающихся факультативной гистерэк�
томии, и впервые оценили динамику оплодотворения.
Они предположили, что половина человеческих эмб�
рионов in vivo являются анормальными [3].

Развитие эмбриона человека начинается с отно�
сительной транскрипционной тишины с переходом
ооцита в эмбрион – активация эмбрионального гено�
ма (EGA) – процесс, в течение которого активирует�
ся эмбриональный геном: 3�й день развития эмбрио�
на человека (на 4�х и 8�й клеточной стадии), которая
длится в течение 3�х дней. Активация эмбриональ�
ного генома (EGA) включает в себя несколько ста�
дий: слияние яйцеклетки и сперматозоида, миграцию
и слияние пронуклеусов зародышевых клеток, гене�
тическое и эпигенетическое перепрограммирование,
ряд делений расщепления, которые достигают выс�
шей точки с волной активации эмбрионального ге�
нома между 4�х и 8�клеточными стадиями [1].

В 1988 году Питер Брауде и его коллеги опреде�
лили время активации эмбрионального генома (EGA)
у людей и обнаружили, что отдельные аспекты син�
теза белка, связанные с активацией транскрипции,
были впервые очевидны при переходе 4�х клеточной
стадии в 8�ми клеточную [3].

При овуляции у женщины в фаллопиевы трубы
поступает одна яйцеклетка (или больше в случае мно�
гоплодия). За это время слизистая шейки матки ста�
новится тонкой и улучшается проходимость для спер�
матозоидов [3].

После эякуляции во влагалище специальные вы�
деления помогают сперматозоидам продвинуться че�
рез шейку матки по направлению к маточной трубе,
где в течение 24�72 часов происходит оплодотворение.
Независимо от того, происходит ли это естественным
образом в женской репродуктивной системе или с по�
мощью вспомогательных репродуктивных технологий
in vitro, в результате образуется зигота [M. Christi�
na Magli]. Зиготическая стадия – это самый первый
этап жизни эмбриона. В этот период родственный
пронуклеус подвергается массивному ремоделирова�

нию хроматина, который называется «репрограмми�
рование по отцу», включая замену протамина�гис�
тона и последующее получение эпигенетических мо�
дификаций [4].

Затем оплодотворенная яйцеклетка (зигота) на�
чинает двигаться в сторону матки, клетки продолжа�
ют делиться, и образуется следующая стадия – блас�
тоциста. Бластоциста состоит из двух групп клеток:
внутренних и внешних, а также жидкости. Бласто�
циста остается внутри капсулы во время созревания,
называемого зона пеллюцида, которая может быть
описана как яичная скорлупа. Внешние клетки рас�
положены прямо под этой крышкой, что формиру�
ет будущую плаценту и окружающие ткани для под�
держки развития плода в матке. Внутренние клетки
бластоцисты станут различными тканями и органа�
ми человеческого тела, такими как кости, мышцы, ко�
жа, печень и сердце [3].

Для изучения эмбрионального развития челове�
ка in vitro и возможности влияния на него в насто�
ящее время разрабатываются различные эксперимен�
тальные модели на животных [5�8]. Примечательно,
что методы, разработанные на эмбрионах мышей,
одинаково применимы и к человеческим эмбрионам
[9].

Клетки бластоцисты быстро растут, они прохо�
дят множество изменений и превращаются в более
специализированные клетки, что делает структуру
очень плотной. У людей эти изменения происходят
в первые несколько дней развития, до имплантации в
матку [3]. Вместе с эмбриональным ростом, вплоть
до бластуляции, увеличивается митохондриальная
дыхательная функция, одновременно уменьшается
количество копий митохондриального ДНК [10].

Прекращение развития бластоцисты («arrestblas�
tocyst») – это ситуация, когда клетки бластоцисты
прекращают делиться и эмбрион останавливается в
своем развитии. Несмотря на то, что точные причи�
ны прекращения развития бластоцисты не полнос�
тью поняты, они, как правило, связаны с генетичес�
кими аномалиями в сперматозоидах или яйцеклетке.
Стадии расщепления эмбриона варьируют от 2�кле�
точного эмбриона до уплотненной морулы, состоя�
щей из 8�16 клеток. Количество бластомеров исполь�
зуется в качестве основного признака с наибольшей
прогностической ценностью [3].

Гибель клеток может возникать при некрозе или
апоптозе, два процесса с различными морфологичес�
кими особенностями и значимостью. Некроз вклю�
чает отек клеток и разрыв мембраны, который при�
водит к необратимому повреждению [11].

Определяющим моментом в эмбриональном раз�
витии является то, что жидкость начинает накапли�
ваться между клетками на стадии развития морулы.
По мере увеличения объема флюидов, полость по�

Сведения об авторах:

ДОДОНОВ Максим Владимирович, канд. биол. наук, доцент, доцент кафедры патологической анатомии и гистологии, ФГБОУ ВО КемГМУ Минз�
драва России, г. Кемерово, Россия. E�mail: kemsma@kemsma.ru

АРТЫМУК Дмитрий Анатольевич, студент лечебного факультета, ФГБОУ ВО КемГМУ Минздрава России, г. Кемерово, Россия. E�mail: martynych98@ma�
il.ru



6
№2(73) 2018

НОВОЕ О НАЧАЛЬНЫХ СТАДИЯХ ЭМБРИОНАЛЬНОГО 
РАЗВИТИЯ ЧЕЛОВЕКА. ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ

является постепенно, образуя бластоцель. Это обыч�
но происходит между 4�м и 5�м днями человеческих
эмбрионов in vitro и знаменует новую «эру» в жиз�
ни эмбриона, стадии бластоцисты [3].

После экстракорпорального оплодотворения (ЭКО)
развиваются только около половины нормально оп�
лодотворенных человеческих эмбрионов, образуя блас�
тоцисты in vitro. Показано, что многие человеческие
эмбрионы анеуплоидны и генетически несбаланси�
рованы, что часто происходит в результате ошибок
мейоза в ооците. Эти анеуплоидии сохраняются на
стадии бластоцисты, и являются в последующем при�
чиной высокой частоты остановки развития эмбри�
она [12].

Ottolini CS (2017) показано, что триполярные ми�
тозы в раннем расщеплении вызывают рассеивание
хромосом клонов клеток с идентичными или тесно
связанными субдиплоидными хромосомными профи�
лями, приводящими к межклеточному разделению ге�
нома. Неспособность координировать клеточный цикл
в раннем расщеплении и регулировать дублирование
центросомы является, таким образом, основной при�
чиной остановки развития эмбриона человека в пре�
димплантации in vitro [12].

На рисунке представлены изображения нормаль�
но развивающихся эмбрионов и эмбрионов с задер�
жкой развития in vitro, до 5�го дня (120 ч.) после
интрацитоплазматической микроинъекции спермы
(ICSI).

Изображение эмбриона 2 (1) 3 показывает во
времени нормальную картину развития расщепления
и развития бластоцисты, в которой каждое из пер�
вых трех отделов расщепления завершается до сле�
дующего начала, в результате чего образуются чет�
кие одноклеточные, 2�х клеточные, 4�х клеточные
и 8�ми клеточные стадии (1�2�4�8). Затем эмбрион
сжимается на стадии морулы до образования блас�
тоцисты. С эмбрионом 2 (1) 12 первые три деления
расщепления проходили нормально, но небольшое
количество клеток было исключено из развивающей�
ся бластоцисты (звездочки). Эмбрионы 2 (1) 11 оста�
новили свое развитие на стадии прекомпактной мору�
лы и оба бластомера на стадии 2�х клеточной стадии
разделились на три клетки между 45,8 и 48 ч. Эмб�
рион 2.13, разделился на стадии одноклеточной зи�
готы на три клетки, а затем остановился в развитии
на стадии прекомпактной морулы. PN – пронукле�
усы; 2c, 4c и т.д., 2�х клеточная стадия, 4�х клеточ�
ная стадия и т.д.; СМ – стадия компактной морулы;
Bs – стадия бластоцисты; HBs – хэтчинг бластоцис�
ты [12].

Хорошие эмбрионы должны проявлять соответс�
твующую кинетику и синхронность деления. У нор�
мальных развивающихся эмбрионов деление клеток
происходит каждые 18�20 часов. Эмбрионы, разде�
ленные слишком медленно или слишком быстро, мо�

гут иметь метаболические и/или хромосомные дефек�
ты. Относительный размер бластомера в эмбрионе
зависит как от стадии деактивации, так и от регуляр�
ности каждого деления расщепления [3].

В литературе описано понятие «эмбриональная
диапауза» – совершенно уникальное явление, кото�
рое встречается более чем у 130 видов млекопитаю�
щих: от медведей и барсуков до мышей и сумчатых.
Это может произойти даже у людей. Во время ди�
апаузы происходит минимальное деление клеток и
значительно снижается метаболизм, и развитие эмб�
риона откладывается. Тем не менее, нет никаких не�
гативных последствий для беременности, когда она
в конечном итоге продолжается. Многочисленные фак�
торы могут вызвать диапаузу, включая сезонное огра�
ничение питания, температуру, воздействие инсоляции
и лактацию. Успешная реактивация и продолжение
беременности требует жизнеспособного эмбриона, адек�
ватного эндометрия и эффективного взаимодействия
между ними. Каким образом бластоцисты выживают
и остаются жизнеспособными в течение этого перио�
да времени, который в некоторых случаях может быть
до года, и какие сигналы способствуют реактивации
процесса, пока остается не ясным [13].

Результаты проведенных исследований показали,
что рождение здоровых детей было вызвано зигота�
ми, которые содержали пронуклеусы одинакового
размера. Оценка размера каждого пронуклеуса яв�
ляется эффективным показателем потенциала эмбри�
она на ранней стадии развития [14]. А вес новорож�
денного при одноплодной беременности определяется
гормональным статусом и состоянием эндометрия, и
не зависит от стадии, на которой эмбрион был пере�
несен, а также факта криоконсервации [15, 44].
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Рисунок
Изображения нормально развивающихся эмбрионов 

и эмбрионов с задержкой развития in vitro [12]
Figure

Images of normally developing embryos and embryos 
with delayed development in vitro [12]
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Было показано, что высокая степень упорядочен�
ности в размерах бластомера эмбрионов на 2�й день
связана с увеличением частоты наступления беремен�
ности при применении методов репродуктивных тех�
нологий (ВРТ) [16].

Поддержание ооцитов при остановке мейоза в те�
чение 24 часов может быть потенциально полезным
для улучшения качества ооцитов. Однако первона�
чальная попытка использовать этот период для уп�
равления качеством ооцита не улучшили его свойс�
тва [17].

Было обнаружено, что сегментные аномалии, свя�
занные с потерей или приобретением хромосомных
фрагментов, превышающих 15 Мб, происходят дос�
таточно часто. Заболеваемость такими аномалиями
составляет 10,4 % в ооцитах и резко увеличивается в
течение первых 3�х дней эмбрионального развития
(24,3 %), затем начинает снижаться (15,6 %), пос�
кольку эмбрионы достигли финальной стадии (блас�
тоцисты) развития преимплантации. Несмотря на то,
что некоторые сегментные ошибки были явно мейо�
тического происхождения, большинство из них, по�
видимому, возникает во время первых нескольких
митозов после оплодотворения. Снижение их часто�
ты на стадии бластоцисты предполагает, что многие
клетки или эмбрионы, пораженные сегментарными
аномалиями, устраняются (например, путем останов�
ки в развитии пораженных эмбрионов или апоптоза
аномальных клеток). Интересно, что участки повреж�
денных хромосом, связанные с сегментарной анеуп�
лоидией, не были полностью случайными, но имели
тенденцию появляться в отдельных частях хромосо�
мы [18].

Доказано, что в циклах ЭКО всех возрастных
групп имеет преимущества непрерывная культура, по
сравнению с прерванной системой культивирования
эмбрионов [19]. Лазерный метод ближнего инфрак�
расного излучения может повысить качество эмбри�
онов и способствовать улучшению репродуктивных
технологий [20].

В качестве мощной технологии для изучения и мо�
дификации геномов различных видов в настоящее вре�
мя может успешно применяться система CRISPR/Cas.
Работа Xiangjin Kang (2016) имеет большое значе�
ние для развития терапевтического лечения генети�
ческих расстройств и свидетельствует о том, что еще
предстоит решить важные технические проблемы [21].

Для улучшения результатов ЭКО 20 лет назад
предлагалась гипотеза предимплантационной генети�
ческой диагностики (PGS), которая была предложе�
на основываясь на том, что удаление анеуплоидных
эмбрионов до переноса улучшит скорость импланта�
ции оставшихся эмбрионов во время оплодотворения
in vitro (IVF), увеличит частоту наступления беремен�
ности и уровень рождаемости, снизит частоту выки�
дышей. Гипотеза была основана на 5 существенных
предположениях: 1) большинство циклов ЭКО бы�

ли неудачными из�за анеуплоидных эмбрионов; 2) их
устранение до переноса эмбрионов улучшает резуль�
таты ЭКО; 3) однократная биопсия трофтокодермы
на стадии бластоцисты является репрезентативной
для всей трофэктодермы; 4) плоидность трофэкто�
дермы надежно представляет внутреннюю клеточную
массу (ICM); 5) Плоидность не изменяется (то есть,
самовосстанавливается) после стадии бластоцисты.
Однако в настоящее время эти 5 основных предпо�
ложений, лежащих в основе гипотезы PGS, не под�
креплены, и гипотеза PGS больше не поддерживает�
ся. Поэтому клиническое использование PGS с целью
улучшения результатов ЭКО должно ограничивать�
ся клиническими исследованиями [22].

Большая роль в настоящее время уделяется, так
называемому, «мужскому фактору» в процессе эмб�
рионального развития. Так, Alvarez Sedу C. (2017)
показано, что фрагментация ДНК спермы отрицатель�
но коррелирует с образованием бластоцисты и час�
тотой наступления беременности даже в ооцитах хо�
рошего качества. Высокая частота повреждения ДНК
способствует задержке развития эмбриона и вызыва�
ет активацию апоптоза [23].

Преимплантационный эмбрион существует и не�
зависимо поддерживается источниками энергии из
своей среды in vivo (например, жидкости маточной
трубы и матки) для поддержания своего развития
[24].

Предполагается, что существует эндогенная мо�
лекулярная специфичность регуляции имплантации
эмбрионов и вероятность имплантации уже точно за�
ранее предопределена [25].

Большое значение в настоящее время придается
селектинам и их лигандам в процессе имплантации.
Селектины представляют собой семейство кальций�
зависимых трансмембранных I типа, углеводсвязы�
вающих гликопротеинов. Селектины и их лиганды не
только участвуют в физиологических процессах, та�
ких как самовосстановление лейкоцитов, но и в па�
тологических процессах, таких как рак, но также иг�
рают важную роль в имплантации человека. L�селектин
и его лиганды участвуют в адгезии бластоцисты к
эндометрию. P�селектин и E�селектин участвуют в
иммунном распознавании материнской, а также в
миграции трофобласта. Кроме того, обнаружено, что
измененная экспрессия селектинов и их лигандов свя�
зана с невынашиванием беременности и бесплодием
[26].

Преимплантационное развитие эмбрионов пред�
ставляет собой сложный и точно регулируемый про�
цесс, организованный наследственными белками ма�
тери и вновь синтезированными белками после ак�
тивации зиготного генома. В настоящее время иден�
тифицировано около 5000 белков, регулирующих эмб�
риогенез. Установлено, что экспрессия белка в зи�
готах, морулах и бластоцистах отличается от эмбри�
онов от 2 до 8 клеток [8].

Информация о финансировании и конфликте интересов

Исследование не имело спонсорской поддержки.

Авторы декларируют отсутствие явных и потенциальных конфликтов интересов, связанных с публикацией настоящей статьи.
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НОВОЕ О НАЧАЛЬНЫХ СТАДИЯХ ЭМБРИОНАЛЬНОГО 
РАЗВИТИЯ ЧЕЛОВЕКА. ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ

Установлено, что наличие дегенерации ооцитов
после ИКСИ может быть связано с ухудшением ка�
чества эмбриона и нарушением кинетики развития
эмбриона [27].

Установлено, что отличительной чертой многих
злокачественных опухолей является наличие недиффе�
ренцированных (незрелых) клеток, имеющих незначи�
тельное сходство или совсем не похожих на нормаль�
ные клетки, из которых возникает рак [28]. Важной
особенностью недифференцированности является на�
личие гигантских клеток с множественными копиями
геномной ДНК, называемых полиплоидными гигант�
скими раковыми клетками (PGCC) [29]. Полиплоид�
ный геном был обнаружен у 37 % твердых опухолей
[30].

Полиплоидные клетки традиционно считались ста�
реющими, и индукция полиплоидии традиционно счи�
талась механизмом супрессии опухоли, поскольку
предполагалось, что полиплоидные клетки не могут
выполнять митоз [31]. Однако показано, что PGCC
генерируют дочерние клетки через почкование [32]
и могут вносить вклад в трансформацию и метаста�
зирование опухолей [33, 34]. Кроме того, было по�
казано, что тетраплоидные клетки, а не диплоидные
клетки, являются основными факторами развития опу�
холевого генеза [35]. Было показано, что развитие
полиплоидии позволяет избегать старения в раковых
клетках после проведения химиотерапии [36�38]. Од�
нако механизмы, с помощью которых полиплоидия
вызывает онкологические заболевания, остаются не
ясными.

Недавно было установлено, что PGCC являют�
ся раковыми стволовыми клетками, которые могут
быть получены из клеток рака яичников с помощью
агента CoCl2 [39]. Интригующе, что образование ги�
гантских клеток из�за неудачного митоза/цитокине�

за распространено на стадии бластомера преимплан�
тационного эмбриона. Однако связь между PGCC и
гигантскими бластомерами до настоящего времени не
изучалась.

В настоящее время установлено, что PGCC, по�
лученные из рака яичников, могут расти в опухоле�
вые сфероиды, инициировать рост опухоли у мышей
и дифференцироваться в другие типы доброкачес�
твенных клеток in vitro и in vivo [40]. Эти свойс�
тва PGCC также были продемонстрированы при ра�
ке толстой кишки [41]. Braune E.B. (2016) и Niu N.
(2016) показали, что рост и деление PGCC включают
в себя многостадийный запрограммированный про�
цесс, который называется гигантским клеточным цик�
лом с четырьмя различными, но перекрывающимися
фазами: инициирование, самообновление, прекраще�
ние и стабильность; через которые PGCC генериру�
ют новые клетки, инициирующие рак [2, 42].

Исследование, проведенное Niu N. et al. (2017), до�
казало существование эволюционно обусловленной ар�
хаической эмбриональной программы в соматических
клетках, которая может быть подавлена при онкоге�
незе. Эта работа предложила новую парадигму воз�
никновения рака и его рецидива, и открыла огромные
перспективы в управлении опухолевым ростом [2].

Таким образом, в настоящее время человечество
вплотную приблизилось к пониманию эмбриональ�
ного развития человека до стадии бластоцисты. Де�
тальное понимание процесса эмбриогенеза необходи�
мо для решения, прежде всего, клинических задач:
лечения онкологических заболеваний и бесплодия.
Однако большинство исследователей выступают за
предотвращение любого применения редактирования
генома у эмбриона человека до тех пор, пока общес�
тво не будет готово, и не проведет тщательную эти�
ческую оценку и обсуждение этих вопросов.
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МЕХАНИЗМЫ ПОРАЖЕНИЯ ПОЧЕК 
ПРИ ОЖИРЕНИИ И МЕТАБОЛИЧЕСКОМ 
СИНДРОМЕ (ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ)

Ожирение и метаболический синдром влияют на функциональное состояние систем организма, приводят к прогрес�
сивному повреждению почек и являются факторами развития хронической болезни почек. Формирование поражения
почек при ожирении связано с нарушением продукции адипокинов, активацией ренин�ангиотензиновой системы, хро�
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МЕХАНИЗМЫ ПОРАЖЕНИЯ ПОЧЕК ПРИ ОЖИРЕНИИ 
И МЕТАБОЛИЧЕСКОМ СИНДРОМЕ (ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ)

Ожирение и метаболический синдром являют�
ся серьезной медико�социальной проблемой
современного общества и, по экспертным оцен�

кам, приводят к увеличению риска сердечно�сосудис�
той смертности в 4 раза и смертности в результате
онкологических заболеваний в 2 раза [1, 2]. Помимо
традиционных осложнений ожирения (артериальная
гипертензия, нарушения толерантности к глюкозе,
сахарный диабет 2 типа, атеросклероз, дислипидемия,
ишемическая болезнь сердца), опасными и неизбеж�
ными его спутниками являются артрозы, подагра,
желчекаменная болезнь, варикозное расширение вен
нижних конечностей, увеличение частоты онкологи�
ческих заболеваний, а также развитие хронической
болезни почек (ХБП) и хронической почечной недос�
таточности [3�6].

По данным ВОЗ (2016), 39 % людей в возрасте
старше 18 лет имеют избыточный вес (38 % мужчин
и 40 % женщин), а 13 % населения (11 % мужчин и
13 % женщин) – ожирение [7]. По результатам мно�
гоцентрового исследования ЭССЕ�РФ (Эпидемиоло�
гия сердечно�сосудистых заболеваний и их факторов
риска в регионах Российской Федерации), включа�
ющих 11 регионов Российской Федерации, в том чис�
ле г. Кемерово, с участием 25224 человек в возрасте
25�64 года, распространенность ожирения в популя�
ции составила 29,7 % [8], при этом в Кемеровской
области избыточная масса тела (ИМТ) и ожирение
(ИМТ ≥ 25 кг/м2 и > 30 кг/м2, соответственно) в
совокупности были отмечены у 88,2 % [9].

Детское ожирение также принимает эпидемичес�
кие масштабы. Статистические результаты ВОЗ в
2016 г. свидетельствовали, что избыточную массу те�
ла и ожирение имели 41 млн. детей до 5 лет и 340 млн.
детей и подростков в возрасте от 5 до 19 лет [7]. По
данным отечественных исследователей, распростра�
ненность избыточной массы тела у детей и подрос�

тков в разных регионах России составляет 11,5�28,9 %,
а ожирения – 2,2�9,1 % [10].

Почки, как и сердечно�сосудистая система, одни
из первых и главных органов�мишеней, наиболее уяз�
вимых при ожирении, т.к. одни из первых берут на
себя функцию коррекции метаболизма при нараста�
ющем избытке жира в организме [11]. Поэтому па�
циентов, имеющих избыточное жироотложение, не�
обходимо рассматривать как группу с очень высоким
риском развития ХБП.

По данным Фрамингемского исследования, с 1988
по 2004 годы прирост пациентов с поражением по�
чек вследствие ожирения увеличился в среднем на
50 % в каждой стадии ХБП параллельно с ростом
ожирения [12]. В настоящее время введена новая но�
зологическая единица – гломерулопатия, связанная
с ожирением (ГПО) [obesity�related nephropahy], ко�
торая признана и в терапевтической, и в педиатри�
ческой нефрологии [13].

Ряд популяционных исследований доказывают
значение ожирения в качестве фактора риска стой�
кого ухудшения почечной функции у лиц, исходно
не страдающих хроническими болезнями почек. Cкри�
нинговое исследование 100000 человек из общей по�
пуляции, проводимое в Японии (остров Окинава),
установило возрастание частоты терминальной по�
чечной недостаточности на 30 % по мере увеличения
индекса массы тела [14]. В других исследованиях
также удалось доказать, что вероятность появления
протеинурии и/или снижения скорости клубочко�
вой фильтрации (СКФ) менее 60 мл/мин значимо
возрастает при наличии ожирения [15]. Согласно дан�
ным популяционного регистра NHANES II, морбидное
ожирение (ИМТ > 35,5 кг/м2) сопряжено с увеличе�
нием относительного риска терминальной почечной
недостаточности в 2,3 раза по отношению к лицам
с нормальной массой тела [16].

По данным Национального исследования здоровья
и питания (Third National Health and Nutrition Exa�
mination Survey), у американцев с метаболическим
синдромом риск развития ХБП был выше в 2,6 раза
[17], а в китайской популяции среди лиц 35�74 лет
с метаболическим синдромом этот риск был выше в
1,6 раза [18]. Кроме того, по результатам проспек�

ническим воспалением, дислипидемией, нарушением почечной гемодинамики, уменьшением количества нефронов
относительно массы тела. Длительное воздействие данных факторов ведет к развитию гломерулосклероза и хрони�
ческой почечной недостаточности. Выявление ранних признаков и биомаркеров поражения почек у детей является не�
обходимым условием для профилактики развития и прогрессирования ренального поражения.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ожирение; метаболический синдром; почки; хроническая болезнь почек; дети.
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тивного популяционного исследования, проведенно�
го в Иране, окружность талии является независимым
и доминирующим по отношению к индексу массы те�
ла фактором риска развития ХБП [19], что доказы�
вает более высокую значимость именно висцеро�аб�
доминального ожирения в развитии ХБП. По данным
Kang S.H. et al. (2015), увеличение площади висце�
рального жира (по данным оценки методом биоим�
педанса) в популяции 22480 пациентов старше 18 лет
сопровождается увеличением частоты встречаемос�
ти ХБП с 6,9 % до 13,9 % и 25,2 % (р < 0,001) по
мере увеличения содержания жировой ткани (низкое,
среднее, высокое, соответственно) [20]. Таким обра�
зом, очевидно, что не только ожирение, но и другие
сопряженные с ним клинико�метаболические наруше�
ния (артериальная гипертензия, дислипидемия, инсу�
линорезистентность), предрасполагают к формирова�
нию ХБП. Данных о распространенности поражения
почек у детей и подростков с избыточным висцеро�
абдоминальным жироотложением и метаболическим
синдромом в доступной литературе не найдено.

Необходимо также отметить отрицательное воз�
действие ожирения на формирование нефролитиаза
и злокачественных образований почки. В популяцион�
ном исследовании, проведенном среди жителей Вели�
кобритании, увеличение индекса массы тела на 5 кг/м2

было ассоциировано с повышением риска рака поч�
ки на 25 % [21].

При ожирении не идентифицирован строго спе�
цифичный клинико�морфологический вариант пора�
жения почек, но, согласно результатам исследования,
наиболее частыми проявлениями нефропатии при ожи�
рении у взрослых являются микроальбуминурия, про�
теинурия, гиперфильтрация и реже – снижение филь�
трационной функции почек [22]. Протеинурия при
ожирении обычно умеренная, редко может достигать
нефротического уровня [23]. Характерной особеннос�
тью начального поражения почек в условиях избы�
точного жироотложения является клубочковая гипер�
фильтрация [22]. Оценка фильтрационной функции
почек у лиц с избыточной массой тела осложняется
тем, что их площадь поверхности тела не соответс�
твует стандартным показателям, в результате при
определении расчетными методами значения СКФ
занижаются или завышаются. Ряд авторов у данной
категории пациентов при определении СКФ реко�
мендуют использовать расчетную «тощую» массу те�
ла (т.е. массу тела с вычетом жировой ткани) [24].

В педиатрической практике исследования в дан�
ном направлении единичные и не отражают четких
рекомендаций по мониторированию СКФ у детей с из�

быточным жироотложением. Для расчета СКФ в нас�
тоящее время используют несколько формул: CKD�
EPI, Кокрофта�Голта, MDRD, Шварца и Коунаха�
на (две последние рекомендованы для расчета СКФ
у детей и подростков). В формулах, применяемых
для расчета СКФ в детском возрасте, оценивается
рост ребенка как величина изменчивая и отражаю�
щая изменения в его физическом развитии. По дан�
ным Л.Р. Гайсиной (2013), изменениям СКФ в дина�
мике у детей и подростков на фоне избыточной массы
тела соответствует СКФ, рассчитанный с помощью
формулы Кокрофта�Голта, т.к. данные литературы
указывают на увеличение СКФ с повышением индек�
са массы тела независимо от возраста. Возможной
причиной получения более точных расчетов СКФ по
формуле Кокрофта�Голта при наличии избыточно�
го жироотложения является то, что данная формула
учитывает массу тела пациента, а в формулах Швар�
ца и Коунахана, рекомендуемых для использования
в педиатрической практике, используется только рост
ребенка [25].

Характерными морфологическими изменениями
при нефропатии, связанной с ожирением, являются
увеличение объема клубочков (гломеруломегалия) и
фокально�сегментарный гломерулосклероз (ФСГС)
[22, 23]. Гломеруломегалия – первичный гистопа�
тологический признак, отличающий гломерулопатию
ожирения от первичного ФСГС [26]. Утолщение гло�
мерулярной базальной мембраны, которое ранее счи�
талось начальным и ранним проявлением гипергли�
кемии, диабетической нефропатии и нефросклероза,
связанного с эссенциальной артериальной гипертен�
зией, выявляют при биопсии и у пациентов с гломе�
рулопатией ожирения при нормальном уровне гли�
кемии. При этом толщина гломерулярной базальной
мембраны прямо коррелирует с уровнем холестери�
на и триглицеридов [27]. Клинические особенности
ФСГС при ожирении были детально изучены М. Pra�
ga и соавт. (2001) и включали отсутствие признаков
нефротического синдрома (отеки, гипоальбуминемия)
даже при очень высокой экскреции белка с мочой,
а также медленное прогрессирование почечной не�
достаточности [28].

Формирование почечного поражения при ожирении
реализуется несколькими путями (Федорова Е.Ю.,
2005) [29]:
� ауто� и паракринное воздействие гормонов и ци�

токинов жировой ткани;
� влияние инсулинорезистентности, гиперинсулине�

мии и дислипидемии;
� нарушение системной и почечной гемодинамики;
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� роль относительной олигонефронии с формиро�
ванием внутриклубочковой гипертензии.
Структурно�функциональные изменения в поч�

ках при ожирении связывают, в первую очередь, с
высокой метаболической активностью висцеральной
жировой ткани. Висцеральная жировая ткань син�
тезирует большое количество гормонов и биологи�
чески активных веществ – адипоцитокинов, облада�
ющих эндокринным, паракринным, аутокринным и
провоспалительным действием [29]. В результате воз�
действия адипоцитокинов запускается ряд патологи�
ческих процессов: воспаление, оксидативный стресс,
нарушение метаболизма липидов, активация ренин�
ангиотензин�альдостероновой системы, увеличение
продукции инсулина и формирование инсулиноре�
зистентности [6]. Одним из главных механизмов по�
ражения почек, индуцируемого адипокинами, явля�
ется общая дисфункция эндотелиоцитов почечных
клубочков [30]. Среди адипоцитокинов, являющих�
ся связующими звеньями между ожирением, арте�
риальной гипертензией, инсулинорезистентностью,
воспалительными реакциями и поражением почек,
важнейшая роль отводится лептину, адипонектину,
резистину, висфатину [6, 11].

Лептин – гормон жировой ткани, регулирующий
пищевое поведение и участвующий в формировании
чувства насыщения. У больных ожирением развива�
ется резистентность к лептину, сопровождающаяся
его гиперпродукцией. Установлено, что у больных
с ХБП 3�5 стадии уровень лептина прямо сопряжен
с индексом массы тела [31]. Предполагают, что леп�
тин оказывает прямое повреждающее действие на
структуру и функцию почек. Рецепторы к лептину
расположены в клетках канальцевого эпителия. При
ожирении лептин индуцирует продукцию коллагена
1 типа мезенгиальными клетками и стимулирует про�
лиферацию эндотелиоцитов и гладкомышечных кле�
ток сосудов, опосредовано вызывая гипертрофию
клубочков [32]. Гиперлептинемия также активиру�
ет пролиферацию мезангиоцитов, что увеличивает
продукцию ими медиаторов фиброгенеза, обладает
антинатрийуритическим действием и усиливает инсу�
линорезистентность [33]. По результатам собствен�
ных исследований, среди детей и подростков с из�
быточным жироотложением лептинорезистентность
наблюдается в 53 % случаев, при этом выявлены ста�
тистически значимые положительные корреляцион�
ные связи между уровнем лептина и индексом мас�
сы тела, окружностью талии (ОТ) и окружностью
бедра (ОБ). При этом при висцеральном жироотло�
жении получены корреляционные связи гиперлепти�

немии с индексом ОТ/ОБ, с уровнем систолическо�
го и диастолического артериального давления, тоща�
ковой гликемией и гиперурикемией [34].

В настоящее время опубликованы результаты ря�
да клинических и экспериментальных исследований,
доказывающих роль инсулинорезистентности в па�
тогенезе заболеваний почек, которая выявляется уже
на начальных стадиях ХБП, в том числе и при по�
ражении почек, не связанном с сахарным диабетом
и ожирением [35]. Подчеркивается, что инсулиноре�
зистентность является независимым фактором риска
и предиктором развития и прогрессирования почеч�
ной патологии, включая уролитиаз, кистозную бо�
лезнь почек и опухоли почек [36]. Установлено, что
инсулин индуцирует дилатацию афферентной арте�
риолы клубочка, способствуя повышению внутрик�
лубочкового давления, участвует в гипертрофии клу�
бочков и гломерулосклерозе через активацию синтеза
факторов роста (ИФР�1, ИФР�2) и фиброгенеза [30].

Новейшие исследования показали совместную роль
инсулина и адипонектина в переносе глюкозы через
мембрану подоцита [37]. Адипонектин – белок, сек�
ретируемый в основном адипоцитами, нормальный
уровень которого обеспечивает физиологическое фун�
кционирование эндотелия. Адипонектин стимулиру�
ет каскад ферментов, ответственных за выработку
оксид азота, и его плазменная концентрация корре�
лирует со способностью к вазодилятации [38]. Ожи�
рение ассоциируется с гипоадипонектемией. У лиц с
избыточным жироотложением наблюдается обратная
взаимосвязь между альбуминурией и уровнем ади�
понектина в крови [39].

Дислипидемия и перегрузка свободными жирны�
ми кислотами – еще одна причина поражения по�
чек и развития эндотелиальной дисфункции вследс�
твие форсированного образования активных форм
кислорода. Согласно современным представлениям,
процесс повреждения мезангиальных клеток почеч�
ных клубочков в условиях гиперлипидемии аналоги�
чен механизму формирования атеросклеротической
бляшки в сосудах [29]. При висцеро�абдоминальной
локализации жира, вследствие интенсивного липо�
лиза, высвобождается большое количество циркули�
рующих свободных жирных кислот (СЖК). Низ�
кий уровень адипонектина, резистентность тканей к
лептину, цитокины препятствуют захвату свободных
жирных кислот митохондриями, ингибируют их окис�
ление и способствуют накоплению СЖК в клетке
[11]. Доказано, что липиды могут повреждать мезан�
гий и эпителиальные клетки, и способствуют прог�
рессированию почечной недостаточности [40]. Экс�
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перименты на животных выявили важную роль осо�
бой группы белков�регуляторов липидного обмена в
повреждении почек избытком СЖК. К таким бел�
кам относятся белки, связывающие стеролы – ste�
rol regulatory element binding protein (SREBP�1 &
SREBP�2) и активированные рецепторы пероксисом –
пролифераторов (Peroxisome proliferator�activated re�
ceptors – PPAR), регулирующие обмен жирных кис�
лот и холестерина и играющие важную роль в ади�
погенезе, регуляции чувствительности к инсулину и
метаболизме липидов [41]. СЖК могут увеличивать
тонус сосудов через стимуляцию симпатической нер�
вной системы и другие пока еще неизвестные меха�
низмы [42].

«Сосудистая липотоксичность» может быть еще од�
ним механизмом, провоцирующим формирование ар�
териальной гипертензии, микроальбуминурии и гломе�
рулосклероза у пациентов с висцеральным ожирением
[43]. Согласно результатам исследования А.А. Кряч�
ковой и соавт. (2011), у взрослых пациентов с метабо�
лическим синдром выявлена достоверная зависимость
нарушений липидного состава крови с развитием дис�
функции почек – повышением микроальбуминурии
и протеинурии, снижением СКФ и повышением уров�
ня креатинина [44].

У детей с ожирением, согласно результатам исс�
ледований Гайсиной Л.Р. (2013), дислипидемия яв�
ляется независимым фактором риска поражения ка�
нальцев почек [25]. По данным Николаевой С.Н.
(2011), у детей с нефропатиями на фоне висцераль�
ного ожирения (в отличие от детей с нефропатиями
без ожирения) достоверно чаще выявлялось повы�
шение не только уровня лептина в сыворотке кро�
ви, но и нарушения показателей липидного спектра
и углеводного обмена, ассоциированных с изменени�
ями эхографических показателей структурного состо�
яния почек, нарушением внутрипочечной гемодина�
мики и парциальным снижением почечных функций.
Предикторами развития патологии почек у детей с
висцеральным ожирением, согласно данному исследо�
ванию, является гиперлептинемия, повышение атеро�
генности сыворотки крови за счет снижения липопро�
теидов высокой плотности и увеличения липопротеидов
низкой плотности [45].

Существенную роль в прогрессировании повреж�
дения почек играет и системная артериальная гипер�
тензия, которая ускоряет склерозирование клубочков.
Жировая ткань вырабатывает ряд пептидов системы
регуляции артериального давления (ангиотензиноген,
ангиотензин 1�11, ренин) непосредственно влияющих
на почечный кровоток и функцию нефрона. Сущес�
твует гипотеза, что повышенная концентрация ин�
сулина и лептина может активировать артериальную
гипертензию, связанную с ожирением, путем стиму�
ляции центров симпатической нервной системы (ги�
поталамуса или nucleus tractus solitaries в среднем
мозге). Связующее звено между лептином и симпа�

тическими центрами среднего мозга включает два
трансмиттера: нейропептид Y и меланокортин. Основ�
ную роль в формировании артериальной гипертен�
зии при ожирении отводят ретенции натрия и воды
в условиях гиперинсулинемии. Инсулинобусловлен�
ная стимуляция β1�адренорецепторов сопровождается
увеличением внутриклеточного ц�АМФ, что запуска�
ет синтез и выделение ренина в юкстагломерулярных
клетках почек [46]. По данным Кутыриной И.М. и
соавт., у лиц с метаболическим синдромом, ассоции�
рованным с ожирением, уровень альдостерона плаз�
мы увеличивается параллельно индексу массы тела
и является независимой детерминантой развития мик�
роальбуминурии [47].

Еще одним из основных механизмов, приводящих
к изменению в нефроне, является гиперфильтрация
из�за несоответствия увеличивающейся массы тела
и относительного дефицита действующих нефронов
[11]. Гиперфильтрация – это универсальный меха�
низм, который не зависит от происхождения, одной
из его причин у детей может являться врожденное
малое количество нефронов [11]. Уменьшенное ко�
личество нефронов и риск развития хронической по�
чечной недостаточности у детей ассоциированы, преж�
де всего, с низким весом тела при рождении или с
недоношенностью [48]. Данная концепция основы�
вается на гипотезе В. Вrenner и соавт. (1992) о раз�
витии патологии почек вследствие врожденного де�
фицита общего числа функционирующих нефронов
(истинная олигонефрония) и/или сниженной пло�
щади фильтрационной поверхности. Установлено,
что в норме каждая почка содержит приблизитель�
но 1,0�1,2 млн клубочков, врожденное снижение об�
щего числа нефронов даже на 20�25 % приводит к
выраженной гипертрофии функционирующих клу�
бочков, последующему развитию гломерулосклероза
и, как следствие, к хронической почечной недоста�
точности [49].

Ожирение ведет к формированию относительно�
го дефицита нефронов к общей массе тела, а имен�
но, даже при условии нормального числа нефронов
при рождении постепенно развивается состояние от�
носительной олигонефронии [29]. Следовательно, ожи�
рение и недоношенность (или малую массу тела при
рождении) возможно считать аддитивными факто�
рами риска патологии почек в детском возрасте [50].
Дефицит нефронов относительно массы тела на на�
чальных этапах компенсируется гипертрофией клу�
бочков и гиперфильтрацией. При ожирении общая
площадь фильтрационной поверхности обычного чис�
ла нефронов не способна длительно выдерживать наг�
рузку избытком метаболитов на адекватном уровне.
Под действием гормонов и факторов роста, продуци�
руемых жировой тканью, формируется гипертрофия
клубочков и гиперплазия клеточного состава нефро�
нов, что ведет к увеличению общей почечной филь�
трации на поверхность тела. Данный механизм пер�
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воначально носит компенсаторный характер, однако
дальнейшее увеличение объема жировой ткани ведет
к срыву механизмов компенсации. Одновременно с
этим воздействием гормональных (гиперлептинемия,
гиперинсулинемия), метаболических (гиперлипиде�
мия, гиперурикемия, гипергликемия) и гемодинами�
ческих (артериальная гипертензия, активация ренин�
ангиотензин�альдестероновой системы и симпатичес�
кой нервной системы) факторов, при условии отно�
сительной олигонефронии, формируется нарушение
гемодинамики в каждом отдельном нефроне. В ре�
зультате развивается внутриклубочковая гипертен�
зия, которая считается одним из основных факто�
ров прогрессирования поражения почек [29]. Дли�
тельное воздействие повышенного гидродинамичес�
кого давления в итоге приводит к склерозированию

почечных клубочков, уменьшению массы действую�
щих нефронов, истощению функционального почеч�
ного резерва, развитию истинной олигонефронии [29].

Таким образом, при ожирении уже на ранних
стадиях избыточного накопления жировой ткани в
организме происходят значимые изменения в орга�
нах�мишенях, прежде всего в почках, которые одни
из первых берут на себя компенсаторную функцию
при нарастающей массе тела. Следовательно, поиск
биомаркеров или факторов риска раннего ренально�
го поражения у детей с ожирением и метаболическим
синдромом обеспечит формирование в клинической
практике группы риска по нефропатии или ее до�
нозологической диагностике с целью профилактики
или решения вопроса о целесообразности проведения
медикаментозной коррекции.
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АКУШЕРСКИЙ РИСК. КРИТИЧЕСКИЕ МОМЕНТЫ 
СИСТЕМЫ ПЕРИНАТАЛЬНОГО ПРОГНОЗА

В данном литературном обзоре на основе изучения факторов, влияющих на уровень перинатальной заболеваемости
и смертности, представлена концепция перинатального риска, изложены подходы к выделению групп акушерского рис�
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Современная демографическая ситуация в РФ
характеризуется высокой смертностью, неб�
лагоприятными показателями соматического

и репродуктивного здоровья населения, что способс�
твует осложнённому течению беременности и родов,
низкому качеству здоровья новорождённых [1, 2].
Проблема охраны здоровья женщины, матери и ре�
бенка в России в последние годы превратилась из
медицинской в государственную проблему, от реше�
ния которой зависит будущее нации. Она является
одной из приоритетных составляющих национально�
го проекта «Здоровье», поскольку не только количес�
тво населения, но и качество его жизни всегда харак�
теризовали мощь и процветание страны [3, 4].

Высокая заболеваемость новорождённых обуслов�
лена целым спектром причин. Немаловажную роль
играет увеличение числа первородящих старшего воз�
раста, доли «первенцев» среди детей, особенно родив�
шихся в результате лечения бесплодия и привычно�
го невынашивания беременности, рост внебрачной
рождаемости [1, 5, 6]. Она также связана, как это
ни парадоксально, и с успехами медицины, обеспе�
чивающими увеличение выживаемости недоношен�
ных, маловесных и детей с тяжёлой перинатальной
патологией, в основном гипоксического и инфекци�
онного генеза. Парадокс заключается в том, что пе�
ринатальные технологии сами становятся источником
рождения детей�инвалидов [2].

Стратегия риска в акушерстве предусматривает
выделение групп женщин, у которых беременность
и роды могут осложниться нарушением жизнедеятель�
ности плода, акушерской или экстрагенитальной па�
тологией [1, 7�10]. Уровень материнской, перинаталь�
ной заболеваемости и смертности особенно высок у
беременных, объединенных в так называемую груп�
пу высокого риска (не более 1/3 от общего числа
беременных). Выделение такой группы позволяет соз�

дать дифференцированную систему акушерской по�
мощи данному контингенту женщин и их новорож�
денным [1, 9].

Среди мероприятий, направленных на совершенс�
твование медицинского обслуживания беременных,
существенное значение имеют предложения, обеспечи�
вающие улучшение отбора в группы риска, сокраще�
ние сроков выбора профилактических мероприятий,
а также предложения, повышающие эффективность
контроля за качеством медицинской помощи [11, 12].
Целью регионализации является улучшение качества
и доступности перинатальной помощи за счет рацио�
нального использования возможностей существующей
системы родовспоможения. Мировой опыт свидетельс�
твует, что регионализация службы родовспоможения
обеспечивает прогресс в снижении репродуктивных
и материнских потерь [13, 21, 22]. На сегодняшний
день во всех экономически развитых странах систе�
ма оказания перинатальной помощи базируется на
принципе регионализации. Европейское бюро Всемир�
ной организации здравоохранения (ВОЗ) под терми�
ном «регионализация медицинской помощи» подразу�
мевает рациональное территориальное распределение
отдельных видов помощи, технологий и учреждений
по трем уровням (первичный, вторичный и третич�
ный), обеспечивая тем самым всеобщую доступность
качественной медицинской помощи для населения и
ее клинико�экономическую эффективность [13�16, 21].

Для дифференциации службы родовспоможения
во многих странах медицинский сервис был разде�
лён на три уровня, различающихся по объёму и ка�
честву оказываемой помощи. Это позволило снизить
репродуктивные потери, заболеваемость и смертность
(как у матери, так и у ребёнка) [13, 14].

Главная цель определения степени риска – как
можно более раннее выявление женщин группы вы�
сокого риска для обеспечения их соответствующим
наблюдением [1, 9]. Высокий риск перинатальной
патологии – это увеличение опасности смерти или
болезни плода и новорожденного вследствие нали�
чия неблагоприятных факторов со стороны матери,
заболеваний самого плода или аномалий его развития.
У беременных с высокой степенью перинатального
риска присутствует мультифакторное сочетание, при

ка, прогнозированию перинатальных исходов, проведен анализ шкал балльной оценки перинатального риска. Опи�
саны медико�организационные мероприятия, включающие регионализацию службы родовспоможения, различные ва�
рианты рационального выбора срока и способа родоразрешения для профилактики неблагоприятных перинатальных
исходов.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: перинатальный прогноз; факторы риска; шкалы перинатального риска; 
рациональное родоразрешение; служба родовспоможения.
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этом часто наблюдается определенный синергизм меж�
ду факторами риска, усиливающими их неблагопри�
ятное влияние на мать и плод [10, 11, 17, 19].

Первые попытки прогнозирования перинатальных
исходов были сделаны в начале 50�х годов XX ве�
ка, когда врачи стали отмечать, что перинатальная
смертность выше у группы детей, матери которых
имели осложнения беременности, соматическую па�
тологию, вредные привычки [7, 8, 11, 15, 17]. Боль�
ше половины всех случаев перинатальной смертности
отмечено у группы женщин «высокого риска». Раз�
личные факторы риска оказывают неодинаковое вли�
яние на уровень перинатальной заболеваемости и смер�
тности. В их совокупности тяжело определить степень
влияния одного фактора на другой, их совместное
влияние, возможность синергизма или антагонизма
факторов. Применение математических расчетов да�
ет возможность оценить не только вероятность неб�
лагоприятного исхода родов для плода при каждом
факторе риска, но и получить суммарное выражение
действия этих факторов. Это влияние интегративно,
т.е. их воздействие не является результатом просто�
го суммирования [1].

Практическое использование системы прогнози�
рования перинатального риска в Российской Феде�
рации началось в 1981 г., когда был издан приказ
Минздрава СССР № 430 «Об утверждении инструк�
тивно�методических указаний по организации рабо�
ты женской консультации», содержащий следующие
указания: «…после клинического и лабораторного обс�
ледования (до 12 недель беременности) определяется
принадлежность беременной к той или иной группе
риска». С практической целью были разработаны мно�
гочисленные шкалы прогнозирования риска наступ�
ления неблагоприятного исхода. В настоящее время
наиболее широкое распространение получила шка�
ла, предложенная проф. В.Е. Радзинским, И. Кос�
тиным [1, 9].

С 2012 года основным регламентирующим доку�
ментом по оказанию медицинской помощи женщи�
нам в период беременности является приказ Минис�
терства здравоохранения РФ № 572н, который
определяет Порядок на основе листов маршрутиза�
ции с учетом возникновения осложнений в период
беременности, в том числе при экстрагенитальных
заболеваниях. Согласно этому приказу, основной за�
дачей диспансерного наблюдения женщин в период
беременности является предупреждение и ранняя ди�
агностика возможных осложнений беременности, ро�
дов, послеродового периода и патологии новорожден�

ных; диспансерное наблюдение беременных женщин,
в том числе выделение женщин «групп риска» в це�
лях предупреждения и раннего выявления осложне�
ний беременности, родов и послеродового периода;
врачи женских консультаций осуществляют плано�
вое направление в стационар беременных женщин
на родоразрешение с учетом степени риска возник�
новения осложнений в родах; при сроке беременнос�
ти 35�36 недель с учетом течения беременности по
триместрам, оценки риска осложнений дальнейшего
течения беременности и родов на основании резуль�
татов всех проведенных исследований, в том числе
консультаций врачей�специалистов, врачом�акуше�
ром�гинекологом формулируется полный клиничес�
кий диагноз и определяется место планового родо�
разрешения [20].

Своевременное выявление факторов риска у бе�
ременных и соответствующее лечение существенно
снижают риск перинатальной патологии. Медико�
организационные мероприятия в области перинаталь�
ных осложнений должны предусматривать, прежде
всего, должный уровень организации и обеспечения
профилактических мер, оценку состояния здоровья
женщины, возможного прогнозирования состояния
здоровья будущего ребенка на этапе планирования
беременности или ее ранних сроках [21�23]. Каждая
женщина, имеющая неблагоприятный акушерский
анамнез, должна пройти целый комплекс обследова�
ния, который включает в себя диагностику врожден�
ной и наследственной патологии плода, выявление
латентно текущей бактериально�вирусной инфекции,
оценку гормонального статуса, прогнозирование и
диагностику плацентарной недостаточности, оценку
функционального состояния плода [1, 3, 12].

Комплексное обследование беременной делает воз�
можным определить прогноз с оценкой степени рис�
ка для плода, возможный риск неблагоприятного те�
чения беременности и исхода родов, направленность
лечебных и профилактических мероприятий, целесо�
образность прерывания беременности в случае рожде�
ния ребенка с «неуправляемой» патологией, наметить
оптимальное место, срок и способ родоразрешения
[1, 3, 20].

С момента появления шкал перинатального рис�
ка ведутся дискуссии о пользе и вреде систем пери�
натального прогноза. Вред может проистекать от не�
допустимых вторжений в личную жизнь женщины,
чрезмерных врачебных вмешательств и терапевти�
ческих воздействий, создания излишнего стресса и
тревоги и растраты ресурсов там, где это совсем не
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нужно. Для клинициста важно знать, какой из наб�
людаемых им беременных женщин с большей веро�
ятностью грозит опасность неблагоприятного исхо�
да. Для конкретной женщины введение ее в группу
риска оказывается полезным только в том случае,
если для снижения риска или уменьшения его пос�
ледствий будут предприняты определенные мероп�
риятия. Система будет надежнее работать, если она
используется в более поздние сроки или есть воз�
можность ее переоценки в процессе беременности.
Это приводит к парадоксальной ситуации, когда на�
иболее точные прогнозы делаются в то время, когда
они уже практически не нужны, в то время как по�
тенциально более полезные ранние определения сте�
пени риска являются относительно неточными. Надо
признать, что как положительная, так и отрицатель�
ная оценка прогностической системы до сих пор ос�
тается спорной. Только у 10�30 % женщин, отнесен�
ных в группы риска, на самом деле наблюдаются те
неблагополучные исходы беременности, которые прог�
нозировались на основании использования формаль�
ной системы учета риска [1, 9, 20].

Рациональный срок родоразрешения выбирает�
ся в интересах матери и/или плода, определяется
акушером�гинекологом (при акушерской/перинаталь�
ной патологии) или профильным специалистом (при
наличии экстрагенитальных заболеваний) [1, 3, 20,
24].

Способ родоразрешения также может определять�
ся как акушером�гинекологом, так и смежным спе�
циалистом (при наличии соматической патологии).
У беременных групп высокого риска следует расши�
рять показания к плановому кесареву сечению. Сле�
дует рассмотреть и вариант «запланированного» ке�
сарева сечения, когда роды ведут через естественные
родовые пути, однако при осложнениях немедленно,
без коррекции, проводят абдоминальное родоразре�
шение. Достоинство «запланированного» кесарева се�
чения – возможность проводить гибкую тактику ро�
доразрешения, не исключающую возможность родов
через естественные родовые пути при исходно высо�
ком риске осложнений в родах (рубец на матке, мно�
гоплодие, тазовое предлежание, беременность вследс�
твие ВРТ, субкомпенсированные формы плацентарной
недостаточности, крайне отягощенный акушерско�
гинекологический анамнез). Такой подход позволяет
дифференцированно подходить к способу родораз�

решения и, давая шанс женщине, снизить частоту не�
обоснованных оперативных вмешательств [1, 6�8].

Индуцированные роды или «роды по расписа�
нию» – третий вариант рационального способа ро�
доразрешения для беременных групп высокого рис�
ка, считаются резервом снижения частоты кесарева
сечения. Они проводятся при подготовленных ро�
довых путях, под мониторным контролем за сокра�
тительной деятельностью матки, управляемом введе�
нии утеротонических средств. Поскольку они ведутся
в дневное время, то дают возможность принятия бо�
лее взвешенного, коллегиального решения при изме�
нении акушерской ситуации. При ведении индуциро�
ванных родов перед клиницистом стоит достаточно
сложная задача – сохранить баланс между активной
тактикой и функциональными возможностями орга�
низмов роженицы и плода. Тем не менее, у рожениц
с высоким перинатальным риском при них наблю�
даются лучшие результаты, чем при спонтанных ро�
дах. Эффективность амниотомии как самостоятель�
ного метода родовозбуждения достаточно высокая –
схватки в первые 2�4 ч появляются у 50�75 % паци�
енток [1, 8, 26].

Четвертый способ родоразрешения – спонтанные
роды через естественные родовые пути. У пациен�
ток высокого перинатального риска в родах должно
проводиться максимальное обезболивание (при отсутс�
твии противопоказаний – эпидуральная анестезия)
и КТГ�мониторинг [1, 20]. Неотъемлемым элемен�
том ведения консервативных родов у женщин групп
высокого риска является постоянный подсчет суммы
баллов интранатального риска и вычисление интра�
натального прироста, что позволяет своевременно
пересмотреть акушерскую тактику. Максимальное
количество баллов набирают меконий в водах и ано�
малии родовой деятельности. Интранатальный при�
рост на 30 % в группе высокого риска, несмотря на
отсутствие прямой угрозы жизни матери и плоду,
является показанием к кесареву сечению [1, 9].

Таким образом, концепция перинатального рис�
ка создана на основе изучения факторов, влияющих
на уровень перинатальной заболеваемости и смер�
тности; изучает особенности течения беременности,
характер ее осложнений, требует планирования ме�
роприятий по улучшению медико�социальной помо�
щи беременным и детям; направлена на сохранение
жизни и здоровья плода и новорожденного.

Информация о финансировании и конфликте интересов

Исследование не имело спонсорской поддержки.

Авторы декларируют отсутствие явных и потенциальных конфликтов интересов, связанных с публикацией настоящей статьи.

ЛИТЕРАТУРА / REFERENCES:
1. Radzinsky VE. Obstetric aggression v 2.0. M.: Publishing house of the Status Praesens Journal, 2017. 872 pp. Russian (Радзинский, В.Е. Аку�

шерская агрессия v 2.0. М.: Изд�во журнала Status Praesens, 2017. 872 с.)
2. Bashmakova NV, Kovalev VV, Litvinova AM et al. Survival and relevant perinatal technologies in nursing newborns with extremely low body

weight. Russian bulletin of the obstetrician�gynecologist. 2012; 12(1): 4�7. Russian (Башмакова Н.В., Ковалев В.В., Литвинова А.М. и др.
Выживаемость и актуальные перинатальные технологии при выхаживании новорожденных с экстремально низкой массой тела //Рос�
сийский вестник акушера�гинеколога. 2012. № 12(1). С. 4�7.)

3. Obstetrics: National guide /Ed. by EK Ailamazyan, VI Kulakov, VE Radzinsky, GM Savelieva. M.: GEOTAR�Media, 2016. 1200 pp. Russian (Аку�
шерство: Национальное руководство /Под ред. Э.К. Айламазяна, В.И. Кулакова, В.Е. Радзинского, Г.М. Савельевой. М: ГЭОТАР�Ме�
диа, 2016. 1200 с.)



19
№2(73) 2018

ОБЗОРЫ НАУЧНОЙ ЛИТЕРАТУРЫ

4. Dzhamaludinova AF, Gonyan MM. Reproductive health of the Russian population. The Young Scientist. 2017; 14(2): 10�13. Russian (Джама�
лудинова А.Ф., Гонян М.М. Репродуктивное здоровье населения России //Молодой ученый. 2017. № 14(2). С. 10�13.)

5. Azbukina LN. Risk factors, prognosis and care for pregnant women with the threat of preterm delivery. International Journal of Applied
and Fundamental Research. 2015; 11�5: 633�635. Russian (Азбукина Л.Н. Факторы риска, прогнозирование и тактика ведения бере�
менных с угрозой преждевременных родов //Международный журнал прикладных и фундаментальных исследований. 2015. № 11�5.
С. 633�635.)

6. Lipnitskaya AV, Prokhotskaya VA. Characteristic properties of pregnancy, childbirth and perinatal outcomes at women after in vitro fertiliza�
tion. New problems of modern medicine: materials of the IV International Scientific Conference. SPb.: Own publishing house, 2016. P. 37�40.
Russian (Липницкая А.В., Прохоцкая В.А. Особенности течения беременности, родов и перинатальные исходы у женщин после экстра�
корпорального оплодотворения //Новые задачи современной медицины: материалы IV Международной научной конференции. СПб.:
Свое издательство, 2016. С. 37�40.)

7. Arutyunyan AK. Obesity as a risk factor for obstetric and perinatal complications. Bulletin of medical Internet conferences. 2015; 5(5): 434.
Russian (Арутюнян А.К. Ожирение как фактор риска акушерских и перинатальных осложнений //Бюллетень медицинских интернет�
конференций. 2015. Т. 5, № 5. С. 434.)

8. Belnitskaya OA, Kravtsova ES, Filchakova ON, Gorbacheva TI. Paraclinic predictors of unfavorable outcomes for the fetus after delivery in the
period of 41 and more weeks of patients with high perinatal risk. Mother and Child in Kuzbass. 2016; 2: 38�42. Russian (Бельницкая О.А.,
Кравцова Е.С., Фильчакова О.Н., Горбачева Т.И. Параклинические предикторы неблагоприятных исходов для плода при родоразре�
шении в сроке 41 и более недель пациенток высокого перинатального риска //Мать и Дитя в Кузбассе. 2016. № 2. С. 38�42.)

9. Kostin IN. Strategy of perinatal risk is arithmetic saving life. Medical aspects of women's health. 2012; 4(56): 5�16. Russian (Костин И.Н. Стра�
тегия перинатального риска � арифметика, спасающая жизнь //Медичнi аспекти здоровя жiнки. 2012. № 4(56). С. 5�16.)

10. Lavrenyuk II. Risk factors for the formation of perinatal pathology of newborns, requiring restorative therapy at the 2nd stage of nursing.
Scientific Review. Medical sciences. 2014; 2: 33. Russian (Лавренюк И.И. Факторы риска формирования перинатальной патологии но�
ворожденных, требующей восстановительной терапии на 2 этапе выхаживания //Научное обозрение. Медицинские науки. 2014. № 2.
С. 33.)

11. Pozdnyakova MA, Varshaver IM, Pasina OB. Theoretical aspects of obstetric and perinatal risks in the population of pregnant women (dis�
cussion). Medical almanach. 2012; 5(24): 14�12. Russian (Позднякова М.А., Варшавер И.М., Пасина О.Б. Теоретические аспекты акушер�
ских и перинатальных рисков в популяции беременных (дискуссия) //Медицинский альманах. 2012. № 5(24). С. 14�12.)

12. Pregravid training: clinical protocol /auth. VE Radzinsky et al. M.: StatusPraesens, 2016. 80 pp. Russian (Прегравидарная подготовка: кли�
нический протокол /авт.�разраб. В.Е. Радзинский и др. М.: StatusPraesens, 2016. 80 с.)

13. Mustafina MD. A review on the development of perinatal care regionalization in the case of Kazakhstan. The Young Scientist. 2017; 42: 60�63.
Russian (Мустафина М.Д. Обзор по развитию регионализации перинатальной помощи на примере Казахстана //Молодой ученый. 2017.
№ 42. С. 60�63.)

14. Zilber NA, Sungatov RSh, Biryukov DM et al. Regional obstetric monitoring in the Sverdlovsk region. Public health. 2015; 2: 54�59. Russian
(Зильбер Н.А., Сунгатов Р.Ш., Бирюков Д.М. и др. Региональный акушерский мониторинг в Свердловской области //Здравоохра�
нение. 2015. № 2. С. 54�59.)

15. Block SR, Watkins ShM et al. Maternal pre�pregnancy body mass index and risk of selected birth defects: Evidance of dose�response relati�
onship. Paediat Perinat Epidemiol. 2013; 27: 521�531.

16. Kanadys WM, Leszczynska�Gorzelak B, Jedrych MJ. Maternal pre�pregnancy obesity and the risk of preterm birth: a systematic overview of
cohort studies with meta�analysis. Oleszczuk Ginekol. Pol. 2012; 83(4): 270�279.

17. Rybalka AN, Ziyadinov AA. Risk factors for preterm birth. Crimean Journal of Experimental and Clinical Medicine. 2012; 2(3�4): 55�57. Rus�
sian (Рыбалка А.Н., Зиядинов А.А. Факторы риска возникновения преждевременных родов //Крымский журнал экспериментальной
и клинической медицины. 2012. Т. 2, № 3�4. С. 55�57.)

18. Bogaerts A, Witters I et al. Obesity in pregnancy: Altered onset and progression of labour. Midwifery. 2013; 29: 1303�1313.
19. Semenov YuA, Chulkov VS, Sakharova VV, Moskvicheva MG. Assessment of risk factors for preterm birth at women with premature preg�

nancy. Modern problems of science and education (electronic journal). 2015; 4. URL: https://science�education.ru/en/article/view?id=21356.
Reference date: December 28, 2017. Russian (Семенов Ю.А., Чулков В.С., Сахарова В.В., Москвичева М.Г. Оценка факторов риска раз�
вития преждевременных родов у женщин с недоношенной беременностью //Современные проблемы науки и образования (элек�
тронный журнал). 2015. № 4. URL: https://science�education.ru/ru/article/view?id=21356. Дата обращения: 28.12.2017).

20. Remneva OV, Belnitskaya OA, Kravtsova ES, Filchakova ON. High�risk group women's delivery. Intranatal assessment of fetal status: metho�
dological recommendations. Barnaul: Altai State Medical University, 2016. 68 pp. Russian (Ремнева О.В., Бельницкая О.А., Кравцова Е.С.,
Фильчакова О.Н. Родоразрешение женщин из групп высокого риска. Интранатальная оценка состояния плода: методические реко�
мендации. Барнаул: АГМУ, 2016. 68 с.)

21. Simioni AT, Llanos O, Romero M et al. Regionalization of perinatal health care in the province of Santa Fe, Argentina. Article in Spanish. Rev.
Panam. Salud. Publica. 2017, May 25; 41: e38.

22. Grytten J, Monkerud L, Skau I, Sorensen R. Regionalization and local hospital closure in Norwegian maternity care��the effect on neonatal
and infant mortality. Health Serv. Res. 2014; 49(4): 1184�1204.

23. Rashidian A, Omidvari AH, Vali Y et al.The effectiveness of regionalization of perinatal care services � a systematic review. Public. Health.
2014; 128(10): 872�885.

24. Radzinsky VE, Arabadzhyan SI, Ordiyants IM. Intranatal increase in the risk of adverse outcomes with full disclosure of the uterine ostium.
Mother and Child in Kuzbass. 2016; 4: 32�35. Russian (Радзинский В.Е., Арабаджян С.И., Ордиянц И.М. Интранатальный прирост рис�
ка неблагоприятных исходов при полном раскрытии маточного зева //Мать и Дитя в Кузбассе. 2016. № 4. С. 32�35.)

25. Remneva OV, Burkova TV. Social and obstetric risk factors of fetal death during urgent delivery. Abstracts from the X All�Russian Seminar
"Russia's Reproductive Potential: Versions and Controversies" (9�12/IX 2017, Sochi). M.: Publishing house of StatusPraesens, 2017. P. 19�20.
Russian (Ремнева О.В., Буркова Т.В. Социальные и акушерские факторы риска гибели плода в срочных родах //Тезисы X Общерос�
сийского семинара "Репродуктивный потенциал России: версии и контраверсии" (9�12/IX 2017, Сочи). М.: Изд�во StatusPraesens, 2017.
С. 19�20.)

26. Filchakova ON. Approaches to delivery at patients with high perinatal risk at pregnancy term of 41 and more weeks: the author's abstract. dis ....
cand. med. sciences. Kemerovo, 2013. 21 pp. Russian (Фильчакова О.Н. Подходы к родоразрешению пациенток высокого перинатального
риска при сроке беременности 41 и более недель: автореф. дис. ... канд. мед. наук. Кемерово, 2013. 21 с.)

�����



20
№2(73) 2018

ОБЗОРЫ НАУЧНОЙ ЛИТЕРАТУРЫ

Вусловиях снижения рождаемости и высоких
показателей смертности особую социальную
значимость приобретает проблема повышения

уровня репродуктивного здоровья женского населе�
ния [43]. Репродуктивное здоровье рассматривает�
ся как конечный результат влияния социальных, ме�
дицинских, экологических и биологических факторов,
так как репродуктивная система женщины очень чувс�
твительна к неблагоприятным факторам среды лю�
бого происхождения и интенсивности [24].

За последние несколько десятилетий было собра�
но много доказательств, подтверждающих, что опре�
деленные химические, физические и биологические
вещества, присутствующие в нашей окружающей сре�
де, оказывают вредное воздействие на здоровье че�
ловека, в том числе на процессы репродукции [8].

Промышленные химикаты присутствуют в нашей
повседневной жизни и являются повсеместными в
пищевых, водных, воздушных и потребительских про�
дуктах. Мировое химическое производство быстро
растет в течение последних нескольких десятилетий,
с проектной годовой ставкой 3,4 % в увеличении про�

изводства до 2030 года. Из 70000�100000 коммерчес�
ки доступных химических веществ, почти 5000 из них
производятся в объемах, превышающих один мил�
лион тонн в год [34].

Для человека ксенобиотики относятся к экзоген�
ным факторам, которые при выпуске в окружающую
среду могут нанести ущерб здоровью людей и/или
окружающей среде. Индустриализация нашего об�
щества максимизирует использование этих веществ
и представляет собой реальную проблему для общес�
твенного здравоохранения [16].

Ключевым неблагоприятным воздействием на здо�
ровье, вызывающим озабоченность в связи с репро�
дукцией и развитием человека, является способность
многих химических веществ пагубно влиять на эн�
докринную систему, обладая как эстрогеноподобными,
так и андрогеноподобными химические свойствами
[45]. Эти химические вещества способны нарушать
нормальную регуляцию эндокринной системы орга�
низма. Они могут имитировать, блокировать или мо�
дулировать синтез, высвобождение, транспортировку,
метаболизм и связывание или элиминацию природ�
ных гормонов [8].

Среди гормонально активных ксенобиотиков вы�
деляют подгруппу ксеноэстрогенов. Они могут вли�
ять на уровни эндогенных гормонов, либо имитиро�
вать действие эстрогена и связываться с различными
рецепторами эстрогенов (ERб и/или ERв), которые
функционируют как активированные лигандом транс�
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крипционные факторы и модифицируют характер
экспрессии специфических генов�мишеней [6].

Ксеноэстрогены широко используются в сельском
хозяйстве, производстве различных материалов, про�
дуктов питания и товаров бытового предназначения,
таких как смолы, текстиль, пластмассы, косметика.
Они могут также возникать как побочные продукты
промышленных процессов. Многие ксеноэстрогены
являются стойкими органическими загрязнителями
(СОЗ) и биоаккумулируются в липидах. Поэтому воз�
действие этих веществ в популяциях людей в низ�
ких дозах является повсеместным, стойким и часто
встречается в сложных смесях [45].

В окружающей среде присутствуют сотни ксено�
биотиков, обладающих гормональной активностью.
Наиболее широко распространенными и представля�
ющими научный интерес являются следующие вещес�
тва: фталаты, фенолы, различные пестициды, поли�
циклические ароматические углеводороды, парабены
и еще ряд различных химических соединений [8].

Фталаты представляют собой семейство диэфи�
ров фталевой кислоты, обычно используемых в ка�
честве пластификаторов для смягчения и повышения
гибкости пластиковых изделий из поливинилхлори�
да. Фталаты с низкой молекулярной массой исполь�
зуются в продуктах личной гигиены (парфюмерия,
косметика) или в качестве упаковочного материала
в фармацевтической промышленности. Фталаты с вы�
сокой молекулярной массой, как правило, исполь�
зуются в поливинилхлоридных полах и настенных
покрытиях, пищевой упаковке и медицинских уст�
ройствах. Поскольку эти соединения нековалентно
связаны с продуктами, в которых они используют�
ся, они могут выщелачивать и загрязнять продукты,
обработанные или хранящиеся в пластмассовых из�
делиях [19].

Фенолы широко распространены в потребитель�
ских продуктах, упаковке и косметических продук�
тах, а также используются в пищевых продуктах и
лекарственных средствах [1]. Основной представи�
тель – бисфенол�А (БA), представляет собой аро�
матическое органическое соединение, которое содер�
жится в пластмассах, используемых для упаковки
пищевых продуктов, эпоксидных смол (внутреннее
покрытие на металлических контейнерах и баках для
напитков) [45]. Бисфенол�А – это один из самых
распространенных химических веществ, производи�
мых во всем мире. Основной путь воздействия на
человека – это прием пищи и напитков, содержа�
щих БA [1].

Пестициды представляют собой химические со�
единения, используемые в сельском хозяйстве для
борьбы с организмами, которые обладают пагубным

воздействием на сельскохозяйственные культуры.
Среди пестицидов наибольший клинический интерес
представляют хлорорганические пестициды (ХОП),
такие как гексахлорбензол (ГХБ), дихлордифенил�
трихлорэтан (ДДТ), хлордан и гексахлорциклогексан
(ГХГ), из�за их стойкой и биоаккумулятивной при�
роды, гормоноподобных свойств, а также их небла�
гоприятного воздействия на здоровье человека [45].

Парабены представляют собой семейство слож�
ных эфиров N�гидроксибензойной кислоты и были
впервые введены в середине 1920�х годов в качестве
консерванта в фармацевтических продуктах. Сегодня
использование парабенов расширилось до космети�
ческих средств, продуктов питания и промышленных
товаров, что привело к более широкому распростра�
нению [3].

Полициклические ароматические углеводороды
(ПАУ) представляют собой большую группу орга�
нических соединений с двумя или более конденси�
рованными ароматическими кольцами. Эти ксеноби�
отики не встречаются в окружающей среде в виде
отдельных соединений – они всегда состоят из мно�
гокомпонентной смеси. Основными источниками этих
веществ являются промышленные процессы, связан�
ные со сжиганием нефти и угля (производство кокса,
алюминия или переработка каменноугольной смолы),
а также сжигание угля и древесины в муниципаль�
ном секторе, выхлопные газы различных типов дви�
гателей, особенно дизельных, и табачный дым. ПАУ
присутствуют в окружающей среде повсеместно, в
атмосферном воздухе, водоемах, почве, осадках, в
термически обработанных пищевых продуктах (жа�
реное, выпечка, гриль, курение), а также в фарма�
цевтических продуктах на основе каменноугольной
смолы, которые наносят на кожные покровы [14].
Одним из основных представителей ПАУ является
бенз[а]пирен. Кроме того, в семейство ПАУ входят
диоксины, полихлорированные бифенилы и фураны.
Диоксины в основном являются результатом сжига�
ния отходов. Они имеют длительный период полу�
выведения и накапливаются в окружающей среде,
в тканях живых организмов. Полихлорированные би�
фенилы (ПХБ) представлены в природе в 209 раз�
личных изомерах, образующихся в результате слож�
ных промышленных процессов. Они были запрещены
с 1970�х годов, но из�за их стабильности в окружа�
ющей среде они аккумулируются в жировой ткани,
живых организмах и в пищевых продуктах [14].

Кроме того, к гормоноподобным ксенобиотикам
относятся перфторированные соединения. Они пред�
ставляют собой большое количество химических ве�
ществ, присутствующих в промышленности и повсед�
невных потребительских продуктах. Этот класс хими�
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ческих соединений очень устойчив к деградации и мо�
жет сохраняться в окружающей среде и в пищевой це�
пи. В отдельную группу входят фитоэстрогены – это
природные вещества, полученные из растений, кото�
рые имеют особенность имитировать действие эстро�
генов на их рецепторы. Основными источниками яв�
ляются изофлавоны, из которых наиболее распрос�
траненными являются генистеин и лигнаны [45].

В настоящее время описано несколько механиз�
мов, посредством которых гормоноподобные ксено�
биотики могут модулировать эндокринную систему
и потенциально оказывать вредное воздействие на
здоровье человека [8].

Общепринятая парадигма для рецептор�опосре�
дованных ответов включает в себя связывание гор�
монов с его рецептором на поверхности клетки, в
цитоплазме или ядре, за которой следует сложная
серия событий, приводящих к изменениям экспрес�
сии генов [2]. Основными ядерными рецепторами,
участвующими в действии гормоноподобных ксено�
биотиков, являются рецепторы эстрогенов (ERα и
ERβ), рецепторы прогестерона (PR), рецепторы анд�
рогена (AR), цитоплазматический ариловый углево�
дородный рецептор (AhR) и прегнан�X (одиночный
ядерный рецептор). AhR перекрестно связывается с
ядерными рецепторами стероидов, чтобы иницииро�
вать совершенно новые ответы, они могут варьиро�
ваться в зависимости от статуса (активированный или
нет) ER или AR. Прегнан�X является специфичной
мишенью для некоторых фталатов [4], он действу�
ет как «датчик» для регулирования активности ли�
ганда – специфических рецепторов [8].

Таким образом, ксенобиотики могут изменять экс�
прессию гормональных рецепторов и/или их спо�
собность связывать их эндогенные лиганды. Другой
механизм характеризуется возможностью определен�
ных ксенобиотиков изменять экспрессию и/или ак�
тивность ферментов, необходимых для синтеза и/или
катаболизма половых стероидов яичников [2].

Механизм включает ингибирование синтеза гор�
монов, транспорта или метаболизма и активацию ре�
цептора посредством фосфорилирования рецепторов
или высвобождения клеточных комплексов, необходи�
мых для гормонального действия. В случае синтеза
гормонов были проведены значительные исследова�
ния ингибиторов ароматазы, которые могут предот�
вратить трансформацию андрогенов в эстрогены че�
рез систему цитохрома P450 [30].

Другим многофакторным эффектом гормонопо�
добных ксенобиотиков является воздействие на ги�
поталамо�гипофизарную систему. Так, например, про�
исходит подавление синтеза лютеинезирующего гор�
мона, вызванное ингибированием гонадотропного ри�
лизинг гормона (ГнРГ) и пролактина [8].

Некоторые гормоноподобные ксенобиотики мо�
гут вызывать эпигенетические изменения, что, в свою
очередь, может привести к трансгенерационным эф�
фектам. Эпигенетические изменения описаны как нас�
ледственные изменения в экспрессии генов, которые
не связаны с изменениями последовательности ДНК.
Существует несколько возможных механизмов эпи�
генетического изменения, включая метилирование ос�
татков цитозина в ДНК, посттрансляционную модифи�
кацию гистонов и измененную экспрессию микроРНК.
Эпигенетические изменения часто вызывают фено�
типические проявления в организме, которые могут
появляться сразу или после длительного воздействия
ксенобиотиков. Если воздействие гормоноподобных
химических веществ происходит в пренатальном пе�
риоде развития, с формированием эпигенетических
изменений, это может привести к моделированию
эпигенома в зародышевой линии, и возможности пе�
редавать эти изменения последующим поколениям.
Когда влияние ксенобиотиков приводит к эпигенети�
ческим изменениям в постнатальном периоде, измене�
ния внутри индивидуума происходят в соматических
клетках и являются перманентными, не передающи�
мися последующим поколениям [38].

В настоящее время активно изучается влияние
ксенобиотиков на репродуктивную систему [9, 11,
18, 35, 36, 48, 49]. Яичники являются основными
производителями половых стероидных гормонов с
помощью комбинированных усилий клеток в тека�
клетках и клетках гранулезы в предантральных и ант�
ральных фолликулах. Нарушения в синтезе гормонов
могут быть вызваны прямым воздействием гормоно�
подобных ксенобиотиков на клетки гранулезы или
тека�клетки или косвенно через факторы, необходи�
мые для производства гормонов, такие как стерои�
догенные ферменты, что, в свою очередь, приводит
к нарушению синтеза половых гормонов [16].

По данным литературы, в экспериментальных исс�
ледованиях бисфенол�А (БА) способствовал измене�
нию стероидогенеза в яичниках у крыс, но направлен�
ность эффектов (увеличение или уменьшение) зависела
от возраста грызунов и дозы реагента. Пренатальное
воздействие БА при высоких дозах увеличивало уров�
ни эстрадиола в сыворотке и уменьшало уровни про�
гестерона [11].

В других исследованиях на животных выявлена
взаимосвязь между нарушением процесса нормаль�
ного стероидогенеза и воздействием ряда метаболи�
тов фталата, бенз[a]пирена. Так, Xu C.et al. (2010) в
своем исследовании выявили, что ди(2�этилгексил)фта�
лат (ДЭГФ) и бенз[a]пирен ингибируют продукцию
эстрадиола у крыс [48].

Несколько исследований in vitro подтверждают,
что гормоноподобные ксенобиотики могут изменять
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стероидогенез. В исследованиях на мышиных моделях
в культивируемых интактных антральных фоллику�
лах БA и метоксихлор (МОХ) ингибировали про�
дукцию эстрадиола, тестостерона, андростендиона,
эстрона, дегидроэпиандростерона и прогестерона [49].
А моно�(2�этилгексил)фталат (МЭГФ), ДЭГФ, по�
лихлорированный дибензодиоксин (ПХДД) и полих�
лорированный дибензофуран (ПХДФ) ингибирова�
ли биосинтез эстрадиола путем снижения уровней
стероидогенных ферментов [18].

В подобных исследованиях других авторов МЭГФ
увеличивал инактивацию эстрадиола до эстрона в
культивированных фолликулах у мышей и ингиби�
ровал продукцию эстрадиола в гранулезных клетках
человека путем снижения экспрессии ароматазы [36].

Многие исследования также показывают, что ксе�
нобиотики влияют на морфологическую структуру
яичников. В одном из исследований было показа�
но, что бензилбутилфталат индуцирует гибель гра�
нулезных клеток человека [9]. По данным другого
исследования, в котором использовались вспомога�
тельные репродуктивные технологии с применением
экстракорпорального метода оплодотворения, выяв�
лено, что уровень хлорированных бифенилов в об�
разцах фолликулярной жидкости ассоциировался со
снижением уровня оплодотворения и снижением ве�
роятности развития ооцитов в высококачественных
эмбрионах у женщин [35].

В экспериментальных исследованиях на крысах
низкая доза неонатального воздействия БA умень�
шала количество всех типов фолликулов и приво�
дила к их атрезии в постнатальном периоде жизни
[11, 49]. Delclos K.B. et al. (2014) в своем исследо�
вании показали, что высокие дозы воздействия БA в
пренатальном периоде увеличивали частоту кистоз�
ной трансформации и уменьшали количество ант�
ральных фолликулов [11]. Влияние ДЭГФ в соче�
тании с бенз[а]пиреном в экспериментах на крысах
ассоциировалось с повышенной атрезией и уменьше�
нием числа фолликулов [48]. Схожие результаты бы�
ли получены при исследовании влияния МОХ и его
метаболитов на фолликулярный аппарат грызунов
[16].

В исследованиях in vitro, как БA, так и МЭГФ
и ДЭГФ, ингибировали рост культивируемых ант�
ральных фолликулов у исследуемых грызунов и ин�
дуцировали атрезию фолликулов [18,49].

В конечном итоге, по данным многочисленных
авторов, воздействие определенных гормоноподобных
ксенобиотиков на структуру и функцию яичников
может привести к формированию преждевременной
недостаточности яичников и ранней менопаузе [16,
17, 40, 42].

Проспективное когортное исследование женщин,
проходящих обследование по поводу бесплодия в Мас�
сачусетском госпитале (США), показало, что уровень
пропила парабена в моче (консервант в продуктах

личной гигиены) был связан с меньшим количеством
антральных фолликулов, а также с повышенным уров�
нем фолликулостимулирующего гормона (ФСГ) на
3�й день цикла (показатель «старения» яичников) в
сравнении с контрольной группой [40]. Схожие дан�
ные предоставили Souter I. et al. (2013), где у обсле�
дуемых инфертильных женщин выявили связь меж�
ду более высоким уровнем БА в сыворотке крови и
меньшим количеством антральных фолликулов, что
указывает на то, что воздействие БA способствовало
формированию овариальной недостаточности [42].

В исследовании Grindler N.M. et al. (2015) у
женщин с высоким уровнем метаболитов фталата в
крови средний возраст наступления менопаузы был
достоверно ниже по сравнению с женщинами кон�
трольной группы [17].

В экспериментальных исследованиях, проведен�
ных на животных, воздействие смеси из 13 химичес�
ких веществ, включая фталаты, пестициды, БA, па�
рабены, МОХ способствовало возникновению раннего
репродуктивного старения у крыс [16].

По последним данным, рядом авторов описыва�
ется взаимосвязь между снижением фертильности,
бесплодием и влиянием ксенобиотиков на организм
женщины [7, 28, 33, 44].

Изучение беременных женщин из Польши, Ук�
раины и Гренландии показало связь между более
высокими уровнями 2,2’,4,4’,5,5’�гексахлорбифени�
ла и увеличением риска самопроизвольного выки�
дыша [44].

В африканском перекрестном исследовании
911 женщин, работающих на сельскохозяйственных
предприятиях, где использовались различные пести�
циды, течение первого триместра беременности было
связано с повышенным риском невынашивания бе�
ременности [33].

В исследовании Caserta D. et al. (2013) показа�
но, что уровни БА были выше у инфертильных жен�
щин по сравнению с контрольной группой [7].

По данным исследования Mahalingaiah S. et al.
(2012) высокий уровень гексахлорбензола (ГХБ) зна�
чительно увеличивал вероятность нарушения имплан�
тации у 720 женщин, перенесших ЭКО [28].

В совокупности, данные последних исследований
убедительно свидетельствуют о том, что ряд ксеноби�
отиков отрицательно влияет на различные функции
яичников, нарушает их морфологическую структу�
ру, процесс стероидогенеза, препятствуя росту фол�
ликулов, способствуют их атрезии и апоптозу, а так�
же способствуют формированию преждевременной
недостаточности яичников и ранней менопаузе, что
негативно влияет на репродуктивную функцию жен�
щины.

В настоящее время большое количество исследо�
ваний посвящено влиянию ксенобиотиков на тече�
ние беременности и ее исходы [13, 15, 21, 22, 26,
31, 32, 39, 41]. По последним данным литературы,
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наличие возможных тератогенных свойств ксеноби�
отиков, а также их воздействие на беременность и
внутриутробное развитие плода, является крайне ак�
туальным. В исследовании, проведенном в штате Мас�
сачусетс (США), показано, что МЭГФ и некоторые
метаболиты ДЭГФ были связаны с увеличением ве�
роятности преждевременных родов [15].

Кроме того, в исследовании случай�контроль у
156 женщин с преждевременными родами, по срав�
нению с 151 женщиной группы контроля, уровни гек�
сахлорциклогексана (ГЦГ) и дихлордифенилдихло�
рэтиленов (ДДЭ) были значительно выше [32]. Mus�
tafa M.D. et al. (2013) было показано, что наличие
полиморфизмов в генотипах CYP1A1m2 и GSTM1
увеличивало риск преждевременных родов, предпо�
лагая взаимодействие генов и окружающей среды у
беременных женщин [32].

Kadhel P. et al. (2014) проводили исследование
в Гваделупе, где при определении концентрации хлор�
декона в сыворотке крови у 818 беременных женщин
была выявлена связь с повышенным риском преж�
девременных родов [22].

По данным литературы, обнаружена связь бенз[а]�
пирена с риском преждевременного разрыва плодных
оболочек, где выявлено характерное увеличение со�
отношений антител IgA–бенз[а]пирен / IgA–прогесте�
рон, IgA–эстрадиол/IgA–прогестерон и IgG–бенз[а]�
пирен/IgG–прогестерон [13]. А в исследовании Кра�
сильниковой К.С. и соавт. (2012) было доказано, что
у беременных женщин в 4 раза возрастают риски воз�
никновения патологии плода, при наличии опреде�
ленного генотипа и высокого значения соотношений
уровней антител IgA�бенз[а]пирен / IgA–прогесте�
рон [26].

В голландском проспективном когортном иссле�
довании авторами была выявлена ассоциация с воз�
действием метаболитов фталата и снижением роста
плода (по фетометрии) во время беременности и умень�
шением массы плаценты [41].

В когортном исследовании, проведенном у 11446
женщин во Франции, уровни метаболитов атразина
и нитратов были связаны с фетометрией плодов, ко�
торые были антропометрически меньше в сравнении
с гестационным возрастом [31].

В другом исследовании, проведенном у 2246 жен�
щин�фермеров, использование пестицидного карба�
рила было связано с меньшим весом новорожденно�
го [39].

Кроме того, два систематических обзора доказа�
ли взаимосвязь воздействия перфтороктановой кис�
лоты (ПФОК) на массу новорожденного – 19,9 г
(95% ДИ �29,8; �7,9) [21].

В последние годы активно изучается влияние ксе�
нобиотиков на риск развития эндометриоза [5, 10, 29,
47]. Этиология эндометриоза до настоящего времени
не известна. Однако большинством авторов подтвер�
ждается, что эндометриоз является эстрогензависимым
заболеванием, а, следовательно, влияние гормонопо�
добных ксенобиотиков, преимущественно ксеноэстро�
генов, может быть одним из факторов патогенеза это�
го заболевания [8, 16].

В исследовании Buck Louis G.M. et al. (2013)
показано, что шесть метаболитов фталата были свя�
заны с 2�кратным увеличением вероятности диагно�
за эндометриоз [5].

Исследование женщин в возрасте 18�40 лет, под�
вергшихся лапароскопии, показало значительную связь
между высоким содержанием ароматических фунги�
цидов и повышенным риском эндометриоза [10]. Дан�
ные, предоставленные Wang Y. et al. (2010), свиде�
тельствуют о том, что 2,3,7,8�тетрахлордибензо�N�
диоксин (ТХДД) увеличивает экспрессию тимуса,
экспрессируемого хемокином, и способствует повы�
шению инвазивности стромальных клеток эндомет�
рия, увеличивая экспрессию матричной металлопро�
теиназы�2 и �9, что, в свою очередь, способствует воз�
никновению и прогрессированию эндометриоза [47].

Кроме того, недавнее исследование Martнnez�Za�
mora M.A. et al. (2015) показало, что общая экви�
валентность и концентрация диоксинов и ПХБ бы�
ли выше у пациентов с глубоким инфильтративным
эндометриозом, по сравнению с контрольной груп�
пой женщин без эндометриоза [29].

В настоящее время проведено большое количес�
тво исследований, изучавших взаимосвязь ксеноби�
отиков и онкологических заболеваний органов реп�
родуктивной системы [12, 20, 23, 25, 27, 37, 46]. По
данным литературы, существуют многочисленные ксе�
нобиотические вещества, которые связаны как с раз�
витием молочной железы, так и повышенным риском
развития онкологического процесса в ней [8, 16].

Эпидемиологическое исследование в Чапаевске
(Россия), регионе, загрязненном диоксином, показа�
ло повышенную смертность от рака молочной желе�
зы среди женщин, живущих вблизи химического за�
вода [37].

В недавнем тематическом исследовании изуча�
лась взаимосвязь между концентрациями фталата в
моче и раком молочной железы у женщин северной
Мексики. Фталаты были обнаружены у 82 % жен�
щин, и концентрации моноэтилфталат (МЭФ) бы�
ли выше у пациенток с раком молочной железы, чем
в контрольных группах. Авторы пришли к выводу,
что воздействие диэтилфталата, исходного соедине�
ния MEФ, может быть связано с 2�кратным увели�
чением риска рака молочной железы [27].

В исследовании, проведенном на животных, пока�
зано, что пренатальное воздействие диоксина увели�
чивает количество химически индуцированных адено�
карцином молочной железы у самок крыс [12]. Кроме
того, исследование на мышах показало, что прена�
тальное воздействие ДЕС связано с повышенным рис�
ком развития опухолевого роста в молочных желе�
зах самок грызунов [23].

По данным литературы, помимо молочной желе�
зы, некоторые гормоноподобные ксенобиотики могут
способствовать развитию опухолевого процесса в дру�
гих органах репродуктивной системы женщин [16].

Исследование, проведенное в 2013 году Vieira V.M.
et al. (2013), показало, что более высокие уровни пер�
фтороктанового сульфоната (ПФОС) были связаны
с риском возникновения рака яичников среди граж�
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дан, живущих вблизи завода по производству тефло�
на [46].

В исследовании, проведенном Kogevinas M. et
al. (1997), показано, что профессиональное воздейс�
твие диоксинов было связано с повышенным риском
рака эндометрия у женщин, работающих на фабри�
ке по производству пластмассовых изделий [25].

По данным Hiroi H. et al. (2004) установлено, что
отсутствуют различия в уровнях сывороточного БA у
пациенток с простой гиперплазией эндометрия по срав�
нению со здоровыми женщинами. Тем не менее, уров�
ни БА были ниже у женщин с аденоматозной гипер�
плазией, чем у пациенток с раком эндометрия [20].

Таким образом, несмотря на существующие до�
казательства пагубного влияния различных ксено�
биотиков на репродуктивное здоровье женщин, бе�
ременность и исходы родов, увеличение рисков воз�
никновения онкологических заболеваний, необходи�
мы новые, более масштабные и клинически значимые
исследования по определению воздействия химичес�
ких веществ на органы и системы женского организ�
ма, а также обобщение полученных доказательств.
Понимание источников и масштабов воздействия раз�
личных ксенобиотиков на окружающую среду и здо�
ровье человека необходимо для разработки комплек�
сных профилактических мер.
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«ПЕРИНАТАЛЬНЫЙ СЛЕД» 
В РЕПРОДУКТИВНОЙ СИСТЕМЕ 
У ДЕВУШЕК�ПОДРОСТКОВ, 
РОЖДЕННЫХ НЕДОНОШЕННЫМИ

Цель. Определение основных показателей репродуктивной системы девушек�подростков, рожденных недоношен�
ными.
Материалы и методы. 200 девушек�подростков 15�16 лет, рожденных недоношенными и доношенными, исследован�
ные общеклиническим, гинекологическим, инструментальным, статистическим методами.
Результаты. Установлены статистически значимые различия основных показателей, характеризующих репродуктив�
ную систему у девочек�подростков, рожденных недоношенными, по отношению к рожденным доношенными, а имен�
но, менструальной функции, полового развития, размеров таза, гинекологических заболеваний.
Заключение. Невынашивание беременности вносит изменение в формирование становления репродуктивной систе�
мы в постнатальном периоде и способствует возникновению ее патологии.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: девушки�подростки, рожденные недоношенными и доношенными; 
показатели репродуктивной системы.
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«ПЕРИНАТАЛЬНЫЙ СЛЕД» В РЕПРОДУКТИВНОЙ СИСТЕМЕ 
У ДЕВУШЕК�ПОДРОСТКОВ, РОЖДЕННЫХ НЕДОНОШЕННЫМИ

Впериод внутриутробного развития формирует�
ся основа репродуктивного здоровья и, часто –
нездоровья человека. «Перинатальный след»

патологии репродуктивной системы имеет место, по�
видимому, гораздо чаще, чем мы себе представляем.
Это связано с тем, что реализация патологии носит
отсроченный характер – в период полового созре�
вания или даже позднее [1, 2].

Проблема невынашивания беременности являет�
ся одной из актуальных в акушерстве. В многочис�
ленных исследованиях на морфологическом матери�
але показано, что при невынашивании беременности
изменяются органометрические параметры и гисто�
логическая структура органов репродуктивной сис�
темы. У плодов и новорожденных при невынашива�
нии беременности, кроме нормопластического типа
развития органов, встречаются два варианта дисхро�
ний: c замедлением формирования и созревания ор�
гана или ретардацией, и с ускорением темпов разви�
тия или гиперзрелостью. Ретардация сопровождается
гипофункцией органа и является морфологическим
субстратом синдрома задержки внутриутробного раз�
вития плода, а гиперзрелость характеризуется не толь�
ко опережающими структурными преобразования�
ми, но и истощением компенсаторных возможностей
с последующей гипофункцией органа в постнаталь�
ном периоде [3�5].

В связи с вышеизложенным, изучение основных
показателей репродуктивной системы девушек�под�

ростков, рожденных недоношенными, является ак�
туальным.

Цель исследования – определение основных по�
казателей репродуктивной системы девушек�подрос�
тков, рожденных недоношенными.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Исследование проводилось на базе ГАУЗ КО «Об�
ластная детская клиническая больница» (г. Кемеро�
во). Исследование одобрено комитетом по этике и до�
казательности медицинских исследований ФГБОУ
ВО КемГМУ Минздрава России и соответствовало
этическим стандартам биоэтического комитета, раз�
работанным в соответствии с Хельсинкской деклара�
цией Всемирной ассоциации «Этические принципы
проведения научных медицинских исследований с
участием человека» с поправками 2013 г. и «Прави�
лами клинической практики в Российской Федера�
ции», утвержденными Приказом Минздрава России
от 19.06.2003 г. № 266. Все девушки�подростки да�
ли письменное информированное согласие на учас�
тие в исследовании.

Дизайн исследования: ретроспективное аналити�
ческое исследование случай�контроль. В исследова�
ние включены: 200 девушек�подростков 15�16 лет.
I группа – 100 девушек�подростков, рожденных не�
доношенными в сроке беременности от ≥ 32 до ≤ 36
недели. II группа – 100 девушек�подростков, рожден�
ных доношенными. Критерии включения в I группу:
девушки�подростки, рожденные недоношенными в
сроке от ≥ 32 до ≤ 36 недели, от практически здоро�
вых матерей, не имевших соматических заболеваний
либо находящихся в стадии компенсации на момент
родов, проживающие на территории Кемеровской об�
ласти. Критерии исключения из I группы: девушки�
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подростки, рожденные недоношенными, от
матерей с соматической патологией в ста�
дии декомпенсации на момент родов, при�
езжих. Критерии включения во II группу:
девушки�подростки, рожденные доношен�
ными, от практически здоровых матерей, не
имевших соматические заболевания, либо
находящихся в стадии компенсации на мо�
мент родов, проживающие на территории Ке�
меровской области. Критерии исключения
из II группы: девушки�подростки, рожден�
ные доношенными, от матерей с соматичес�
кой патологией в стадии декомпенсации, при�
езжих.

По возрасту женщин�матерей группы бы�
ли сопоставимы, средний возраст – 26,21 ±
5,31 лет и 26,81 ± 4,72 лет, соответственно
(р = 0,9201). Однако беременность у мате�
рей девушек�подростков, рожденных недо�
ношенными, чаще была первой (р = 0,0388),
протекала на фоне угрозы прерывания (р =
0,0002).

Срок беременности недоношенных деву�
шек�подростков при рождении устанавли�
вался на основании анамнестических дан�
ных, а также путем выкопировки данных
из амбулаторных карт (выписок из истории
родов).

Исследованы основные показатели сос�
тояния репродуктивной системы: соматичес�
кое здоровье, физическое, половое развитие,
менструальная функция, размеры таза, ги�
некологические заболевания.

Анализ состояния здоровья проведен на
основании обращаемости, диспансеризации,
периодических и специальных осмотров груп�
пой специалистов: педиатра, оториноларин�
голога, невролога, офтальмолога, хирурга,
гинеколога.

Общее заключение о состоянии здоровья
девочки делал педиатр.

Оценка физического развития проводи�
лась по унифицированной методике с ис�
пользованием антропометрических измере�
ний: роста и массы тела.

Менструальная функция оценивалась на
основании возраста менархе, становления,
продолжительности менструального цикла,
длительности и болезненности менструа�
ции.

Половое развитие исследовано на осно�
вании измерения основных размеров таза и
степени выраженности вторичных половых
признаков по Таннеру. Уровень полового
развития изучен по степени развития молоч�
ных желез (Ма0�Ма5), лонного оволосения
(Р0�Р5), подмышечного оволосения (Ах0�
Ах3), состоянию менструальной функции
(Ме0�Ме3). Степень развития вторичных половых
признаков интегрировалась в половую формулу (Ма,
Р, Ах, Ме) [6].

Для характеристики костного таза использовано
измерение основных его размеров: d. spinarum, d. cris�
tarum, d. trochanterica, c. еxterna.

Таблица 1
Соматическое здоровье девушек@подростков, 
рожденных недоношенными и доношенными

Table 1
Somatic health of adolescent girls born prematurely and full@term
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«ПЕРИНАТАЛЬНЫЙ СЛЕД» В РЕПРОДУКТИВНОЙ СИСТЕМЕ 
У ДЕВУШЕК�ПОДРОСТКОВ, РОЖДЕННЫХ НЕДОНОШЕННЫМИ

Показатель

Заболевания мочевыделительной
системы

Заболевания дыхательной системы
(бронхиальная астма)

Заболевания дыхательной системы
(хронический бронхит)

Заболевания сердечно�
сосудистой системы (пролапс
митрального клапана)

Заболевания эндокринной системы
(заболевания щитовидной железы)

Заболевания эндокринной системы
(ожирение)

Заболевания нервной системы
(вегетососудистая дистония 
по гипертоническому типу)

Заболевания нервной системы
(вегетососудистая дистония 
по гипотоническому типу)

Заболевания нервной системы
(астено�невротический синдром)

Заболевания желудочно�кишечного
тракта (хронический гастрит)

Болезни органов зрения (миопия)

Заболевания костно�мышечной
системы (сколиоз)

Девушки�
подростки

рожденные
недоношенными

(n = 100)

25

13

32

19

35

4

13

25

31

24

31

25

Девушки�
подростки

рожденные
доношенными

(n = 100)

24

12

22

5

30

11

16

25

21

31

8

12

р

0,0911

0,8515

0,1214

0,0025

0,8515

0,0653

0,5279

0,9676

0,1166

0,2498

0,0000

0,0440

Примечание: р � достигнутый уровень значимости различий между показателями
у девушек�подростков, рожденных недоношенными и доношенными.
Note: p � the achieved level of significance of the differences between the indices 
of adolescent girls born prematurely and full�term.

Показатель

Рост, см

Вес. кг

Ме

160,0

56,0

25�й
квартиль

156,0

56,0

75�й
квартиль

163,0

60,0

Ме

160,0

56,0

25�й
квартиль

156,0

52,0

75�й
квартиль

163,0

58,5

р

0,7766

0,7507

Девушки�подростки
рожденные недоношенными

(n = 100)

Девушки�подростки
рожденные доношенными

(n = 100)

Примечание: р � достигнутый уровень значимости различий между показателями
у девушек�подростков, рожденных недоношенными и доношенными.
Note: p � the achieved level of significance of the differences between the indices 
of adolescent girls born prematurely and full�term.

Таблица 2
Антропометрические показатели девушек@подростков,

рожденных недоношенными и доношенными
Table 2

Anthropometric indicators of adolescent girls 
born prematurely and full@term
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ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Заключение о наличии или отсутствии гинеколо�
гических заболеваний у девочки делал детский ги�
неколог.

Проведен сравнительный анализ в параллельных
группах девочек�подростков, рожденных недоношен�
ными и доношенными.

Статистический анализ данных проводился с ис�
пользованием пакета прикладных программ Microsoft
Office Excel 2003 (лицензионное соглашение 74017�
640�0000106�57177) и StatSoftStatistica 6.1 (лицензи�
онное соглашение BXXR006D092218FAN11). Харак�
тер распределения данных оценивали с помощью кри�
терия Шапиро�Уилка. В зависимости от вида распре�
деления признака применялись различные алгоритмы
статистического анализа. Для представления качествен�
ных признаков использовали относительные показа�
тели (доли, %). Количественные данные представле�
ны центральными тенденциями и рассеянием: сред�
нее значение (М) и стандартное отклонение (s) приз�
наков, имеющих приближенно нормальное распреде�
ление, медиана (Me) и интерквартильный размах (25�
й и 75�й процентили) в случае распределения вели�
чин отличного от нормального. Сравнение двух неза�
висимых групп по одному или нескольким признакам,
имеющим хотя бы в одной из групп распределение,
отличное от нормального, или если вид распределе�
ний не анализировался, проводилось путем проверки
статистической гипотезы о равенстве средних рангов
с помощью критерия Манна�Уитни (Mann�Whitney
U�test). Для оценки различий относительных величин
использовали анализ таблиц сопряженности (χ2). При
частотах меньше 5 применялся двусторонний точный
критерий Фишера р (Fisher exact p). Сравнение от�
носительных частот в двух группах проводилось пу�
тем сравнения 95% ДИ относительных частот. Если
ДИ не перекрываются, то различия частот можно счи�
тать статистически значимыми (с уровнем значимос�
ти 0,05). Если интервалы перекрываются, то разли�
чия статистически не значимы.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Соматическое здоровье девочек�подростков, рож�
денных недоношенными и доношенными, не имело
статистически значимых различий по основным за�
болеваниям: мочевыделительной, дыхательной, пище�
варительной, эндокринной и нервной систем (табл. 1).
Однако девочки�подростки, рожденные недоношен�
ными, чаще имели пролапс митрального клапана (р =
0,0025), сколиоз (р = 0,0440) и миопию (р = 0,0000).
Данные заболевания являются маркерами дисплазии
соединительной ткани.

Антропометрические показатели девушек�подрос�
тков, рожденных недоношенными и доношенными,
не имели статистически значимых различий (табл. 2).

Характеристика менструальной функции девушек�
подростков, рожденных недоношенными и доношен�

ными, представлена в таблице 3. Возраст начала ме�
нархе у девушек�подростков, рожденных недоношен�
ными и доношенными, не имел статистически значи�
мых различий – 12,6 ± 0,15 лет и 12,47 ± 0,06 лет
(р = 0,9201). Однако девушки�подростки, рожден�
ные недоношенными, чаще, чем рожденные доношен�
ными, имели нерегулярный (р = 0,0000) и пролон�
гированный (более 35 дней) менструальный цикл (р =
0,0033), продолжительность менструации более 7 дней
(р = 0,0000), дисменорею (р = 0,0002).

Половое развитие девушек�подростков, рожден�
ных недоношенными и доношенными, так же отли�
чалось. Половая формула у девушек�подростков, рож�
денных недоношенными, соответствовала Ма2, Р3,
Ах3, Ме2; у девушек�подростков, рожденных доно�
шенными – Ма3, Р3, Ах3, Ме3. Статистически зна�
чимые отличия были для развития молочных желез
(р = 0,0041) и менструальной функции (р = 0,0015).

Размеры таза девушек�подростков, рожденных
недоношенными и доношенными, имели статисти�
чески значимые различия по всем поперечным па�
раметрам (табл. 4). У девушек�подростков, рожден�
ных недоношенными, все поперечные размеры таза
меньше, чем у рожденных доношенными.

Сексуальной опыт имели десять девушек�подрос�
тков, рожденных недоношенными, и двадцать четы�
ре девушки�подростка, рожденные доношенными (р =

Информация о финансировании и конфликте интересов

Исследование не имело спонсорской поддержки.

Авторы декларируют отсутствие явных и потенциальных конфликтов интересов, связанных с публикацией настоящей статьи.

Показатель

Менструации
установились сразу

Длительность
менструального цикла:
� 28 дней
� от 29 до 35 дней
� более 35 дней

Продолжительность
менструации:
� 3�4 дня
� 5�6 дней
� 7 и более

Болезненные
менструации

Девушки�
подростки

рожденные
недоношенными

(n = 100)

24

17
36
48

40
30
31

52

Девушки�
подростки

рожденные
доношенными

(n = 100)

76

28
47
25

18
76
6

26

р

0,0000

0,0033
0,0033
0,0033

0,0000
0,0000
0,0000

0,0002

Примечание: р � достигнутый уровень значимости различий между
показателями у девушек�подростков, рожденных недоношенными 
и доношенными.
Note: p � the achieved level of significance of the differences between
the indices of adolescent girls born prematurely and full�term.

Таблица 3
Менструальная функция девушек@подростков,
рожденных недоношенными и доношенными

Table 3
Menstrual function of adolescent girls 

born prematurely and full@term



0,0077). Начало половой жизни с 15 лет
было у трех девушек�подростков, рож�
денных недоношенными, и у десяти
рожденных доношенными (р = 0,0490).

Гинекологические заболевания
(табл. 5) статистически чаще встреча�
лись у девушек�подростков, рожден�
ных недоношенными, чем доношенны�
ми (р = 0,0085). Среди гинекологи�
ческих заболеваний преобладали вос�
палительные процессы – вагиниты (р =
0,0031).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В структуре гинекологической па�
тологии у девушек�подростков в Рос�
сийской Федерации первое место зани�
мают нарушения менструальной фун�
кции, которые составляют 4925,2 на 100000 девушек�
подростков. Частота и структура гинекологических
заболеваний у девушек�подростков имеет региональ�
ные особенности [7, 8]. В Кемеровской области ги�
некологическая заболеваемость девочек�подростков в
2016 году составила 19,3 ‰. В структуре общей ги�
некологической заболеваемости преобладают воспа�
лительные заболевания наружных половых органов
(40,7 %), расстройства менструации (29,8 %), кис�
ты яичников (4,3 %), нарушения полового развития
(2,5 %). По данным профилактических осмотров, на�
рушения менструальной функции составили 36,7 % [8].

Одним из важных критериев сохранения репро�
дуктивной функции девушек�подростков является
снижение гинекологической заболеваемости за счет
внедрения современных технологий в ранней диаг�
ностике, лечении и профилактике [8, 9].

На основании внедрения современных технологий
в лечебно�диагностический процесс получены новые
данные этиологии и патогенеза нейроэндокринных
нарушений в подростковом возрасте, хромосомной и
наследственной патологии [10, 11].

Формирование основных звеньев репродуктивной
системы девушек�подростков начинается с раннего
эмбрионального периода. Заболевания перинаталь�
ного периода являются факторами риска нарушений
репродуктивной системы в период ее становления
[1, 2, 12, 13].

В последние годы в медицинской литературе боль�
шое внимание уделяется медико�социальным факто�
рам формирования репродуктивного здоровья у де�
вушек�подростков как будущих матерей [14�16].

Невынашивание беременности является актуальной
проблемой акушерства и перинатологии. Частота невы�
нашивания беременности составляет 10�25 % от всех бе�
ременностей, 6�10 % – преждевременные роды. Нес�

мотря на ее медико�социальную значимость, состояние
репродуктивного здоровья у девушек�подростков, рож�
денных недоношенными, изучено недостаточно.

Нами установлены статистически значимые раз�
личия основных показателей, характеризующих реп�
родуктивную систему девочек�подростков, рожден�
ных недоношенными, по отношению к сверстницам,
рожденным доношенными. Девочки�подростки, рож�
денные недоношенными, чаще имели нерегулярный
и пролонгированный (более 35 дней) менструальный
цикл, дисменорею, воспалительные заболевания, бо�
лее узкие поперечные размеры таза.

Таким образом, невынашивание беременности вно�
сит изменение в формирование становления репро�
дуктивной системы в постнатальном периоде и спо�
собствует развитию ее патологии.

Таблица 4
Размеры таза девушек@подростков, 

рожденных недоношенными и доношенными
Table 4

The pelvic dimensions of adolescent girls born prematurely and full

Таблица 5
Гинекологические заболевания у девушек@подростков,

рожденных недоношенными и доношенными
Table 5

Gynecological diseases in adolescent girls 
born prematurely and full@term
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Показатель

d. spinarum, см

d. cristarum, см

d. trochanterica, см

c. externa, см

Ме

22,0

24.0

27,0

18,0

25�й
квартиль

21,0

23,0

26,0

17,0

75�й
квартиль

22,0

25,0

28,0

19,0

Ме

23,0

26,0

28,0

18,0

25�й
квартиль

22,0

26,0

27,0

17,0

75�й
квартиль

23.0

27,0

29,0

18,0

р

0,0000

0,0000

0.0000

0,3032

Девушки�подростки
рожденные недоношенными

(n = 100)

Девушки�подростки
рожденные доношенными

(n = 100)

Примечание: р � достигнутый уровень значимости различий между показателями 
у девушек�подростков, рожденных недоношенными и доношенными.
Note: p � the achieved level of significance of the differences between the indices 
of adolescent girls born prematurely and full�term.

Показатель

Гинекологически
больны

Вагинит

Сальпингит

Девушки�подростки
рожденные

недоношенными
(n = 100)

43

43

0

Девушки�подростки
рожденные

доношенными
(n = 100)

25

23

2

р

0,0085

0,0031

0,2463

Примечание: р � достигнутый уровень значимости различий между
показателями у девушек�подростков, рожденных недоношенными 
и доношенными.
Note: p � the achieved level of significance of the differences between
the indices of adolescent girls born prematurely and full�term.
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ИНДУЦИРОВАННЫЕ РОДЫ: 
ИСХОДЫ БЕРЕМЕННОСТЕЙ И РОДОВ, 
ВЛИЯНИЕ НА СОСТОЯНИЕ НОВОРОЖДЕННЫХ

Цель работы – изучение особенностей течения беременности и родов, состояния новорожденных при индуцирован�
ных родах.
Материалы и методы. Проведено ретроспективное исследование случай�контроль 216 историй родов и историй раз�
вития новорожденных за 2016 год по данным родильного дома № 1 МБУЗ ОКБ СМП им. М.А. Подгорбунского. Основ�
ную (первую) группу составили 108 женщин и их новорожденные с индуцированными родами, группу контроля (вто�
рую) – 108 женщин и их новорожденные с самопроизвольными родами. Критерии включения в основную группу: срок
беременности 37�41 неделя беременности, индукция родов, одноплодная беременность. Критерии исключения из ос�
новной группы: недоношенная беременность любого срока, наличие заболеваний или состояний матери и плода за�
ведомо предполагающих абдоминальное оперативное родоразрешение.
Результаты. Показаниями для родовозбуждения явились обострение соматической патологии у 42 пациенток (32,1 %),
преэклампсия, устойчивая к консервативному лечению – у 33 (27,2 %); преждевременное излитие околоплодных вод
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Несмотря на интенсивное изучение индуциро�
ванных родов, в литературе нет единой пози�
ции относительно их безопасности и эффек�

тивности. Наряду с исследованиями, показывающими
улучшение исходов беременности и родов в случае
применения индукции, существуют противополож�
ные мнения, в которых отмечено увеличение часто�
ты кесарева сечения и применения инструментальных
пособий при родах [1�4]. В свете разноречивости и
разрозненности данных литературы, Американская
ассоциация акушеров�гинекологов регламентирует
применение индуцированных родов только в случае,
если риск родоразрешения для матери и плода ниже,
чем пролонгирование беременности [5]. По данным
американского и канадского национальных статис�
тических центров, доля индуцированных родов в Се�

верной Америке составляет более 20 % [6]. В РФ этот
показатель колеблется от 5 % до 18 % [7].

Неблагоприятное влияние на здоровье матери и
ее новорожденного могут оказывать осложнения бе�
ременности (гестоз, фетоплацентарная недостаточ�
ность, иммунологический конфликт по резус�фактору,
перенашивание), крупные размеры плода, особенно
в сочетании с анатомическим сужением таза беремен�
ной, экстрагенитальные заболевания женщины [8].
В связи с этим, для обеспечения безопасного мате�
ринства, рождения живого, здорового ребенка неред�
ко приходится решать вопрос о необходимости дос�
рочного родоразрешения. Одним из возможных путей
решения данной проблемы являются индуцирован�
ные роды [2].

Индукция родов (родовозбуждение, программи�
рованные роды) – искусственная стимуляция нача�
ла родового процесса до спонтанного развития родо�
вой деятельности. Показаниями к родовозбуждению
являются: преэклампсия при отсутствии эффекта от
консервативного лечения, перенашивание (срок гес�
тации более 42 недель), программированные роды
у беременных высокой группы перинатального рис�

и отсутствие регулярной родовой деятельности при доношенной беременности – у 16 (11,3 %), переношенная бере�
менность – у 27 пациенток (22,9 %).
При оценке по шкале E.H. Bishop до 6 баллов шейку матки оценивали как «незрелую», 6�8 баллов – «недостаточно зре�
лую», более 8 баллов – «зрелую». «Незрелая» шейка матки была у 10 беременных (9,6 %), «недостаточно зрелая» – у
27 (26,0 %) и «зрелая» – у 69 (65,4 %).
У 10 женщин (9,2 %) во время беременности по результатам УЗИ была выявлена низкая плацентация, у 12 (11,1 %) –
нарушенное количество околоплодных вод; у 29 плодов (26,8 %) выявлены нарушения КТГ по типу пограничных сос�
тояний деятельности сердца.
Наиболее частыми осложнениями в родах были: родовой травматизм в основной группе – у 66 женщин (66,7 %), в
контрольной – у 18 (60 %), р < 0,05; аномалии родовой деятельности – у 37 (34,2 %) и 4 (13,8 %), соответственно,
р < 0,05; в том числе слабость родовой деятельности в 1 группе – у 21 (18,7 %), во второй – у 2 (3,1 %), р < 0,05; дис�
координированная родовая деятельность в первой группе – у 17 (15,5 %), во второй – у одной (2,6 %), р < 0,05.
Заключение. Установлено, что, индуцированные роды достоверно чаще вызывают увеличение кровопотери, частоту
возникновения аномалий родовой деятельности, травматизм родовых путей, время пребывания новорожденного в ста�
ционаре.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: индуцированные роды; исходы родов; осложнения родов; методы индукции.

Novikova O.N., Solomatina O.A.
Kemerovo medical state university, Kemerovo

LABOR INDUCTION: PREGNANCY AND CHILDBIRTH OUTCOMES, ITS IMPACT ON NEWBORNS STATUS

Aim: To study specific characteristics of the course of pregnancy and labor, newborn status in labor induction.
Materials and Methods. 216 maternal/newborn medical records in the maternity hospital N 1, State Autonomous Healthca�
re Institution «Podgorbunsky M.A. Regional Clinical Hospital of Emergency Health Service» in 2016, were retrospectively revi�
ewed. The study group (Group 1, n = 108) included women and their newborns after induction of labor, and the control gro�
up (Group 2, n = 108) – women and their newborns after spontaneous labor. Inclusion criteria were as follows: 37�41 weeks
of gestation, induction of labor, singleton pregnancy. Exclusion criteria were as follows: premature birth, the presence of ma�
ternal/fetal diseases or conditions, requiring C�section.
Results. Indications for labor induction included an exacerbation of somatic pathology in 42 patients (32,1 %), preeclampsia,
resistant to conservative management – in 33 (27,2 %); premature rupture of membranes (PROM) without any signs of spon�
taneous labor in full term pregnancy – in 16 (11,3 %), postterm pregnancy – in 27 patients (22,9 %).
The Bishop score of less than 6 points indicates an unripe cervix, 6�8 points – a poor cervical ripening, over 8 points – a ripe
cervix. Thus, 10 patients (9,6 %) had unripe cervices, 27 (26,0 %) – a poor cervical ripening and 69 (65,4 %) – ripe cervices.
Аt 10 (9,2 %) during pregnancy by results of ultrasonography the low placentation, at 12 (11,1 %) the broken amount of am�
niotic waters was revealed; at 29 fruits (26,8 %) violations of KTG as borderline cases of action of the heart are revealed. The
most common labor complications were trauma in labor: 66 patients (66,7 %) in the study group vs. 18 patients (60 %) in the
control group, p < 0,05), abnormal labor (37 patients (34,2 % ) vs. 4 patients (13,8 %), p < 0,05, respectively) including ute�
rine inertia (21 patients (18,7 %) vs. 2 patients (3,1 %), p < 0,05, respectively) and incoordinate uterine activity (17 patients
(15,5 %) vs. 1 patient (2,6 %), p < 0,05, respectively.
Conclusions. Labor induction is associated with increased blood loss, higher rates of abnormal labor, birth canal traumaand
prolonged postnatal hospital stay in newborns.

KEY WORDS: labor induction; labor outcomes; labor complications; methods for inducing labor.
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ка, заболевания матери, при которых пролонгирова�
ние беременности приведет к перинатальной и ма�
теринской заболеваемости и смертности (сахарный
диабет, хроническая артериальная гипертензия и др.),
мертвый плод, резус�сенсибилизация и гемолитичес�
кая болезнь плода [6].

В настоящее время предложены различные ме�
тодики родовозбуждения: амниотомия, отслаивание
плодных оболочек с последующей амниотомией и сти�
муляцией внутривенно капельно утеротониками (ок�
ситоцин, простагландин Е2), интрацервикальное и
интравагинальное введение простагландин Е2 геля,
внутривенное капельное введение простагландина Е2
при преждевременном излитии околоплодных вод
[9�11].

Согласно литературным данным, амниотомия с
последующим внутривенным капельным введением
окситоцина с целью родовозбуждения при «зрелой»
шейке матки сопровождается укорочением времени
продолжительности родов за счет уменьшения ла�
тентного периода, увеличением частоты децелераций
сердечного ритма плода и, соответственно, увеличе�
нием частоты оперативного родоразрешения [1, 12�
14].

По мнению ряда исследователей, при проведении
индуцированных родов наблюдается значительное
снижение частоты кесарева сечения – до 4,0 % [9].

В каждом случае необходимо проводить выбор
метода индукции родов индивидуально, с учетом сос�
тояния шейки матки, срока беременности, внутриут�
робного состояния плода, показаний и противопока�
заний [11, 15].

Проведение индуцированных родов должно зак�
лючаться в целенаправленной дородовой подготовке,
достижении «зрелых» родовых путей, родовозбуж�
дении путем амниотомии, наблюдением за развити�
ем родовой деятельности с возможной ее регуляцией
путем введения утеротонических средств под стро�
гим аускультативным, кардиотокографаческим и доп�
плерометрическим контролем [9].

Индуцированные роды достоверно чаще вызыва�
ют кровотечения, увеличивают частоту возникнове�
ния аномалий родовой деятельности, увеличивают
время пребывания новорожденного в стационаре,
ухудшают неврологический статус новорожденных
[2, 3].

Цель исследования – изучить особенности тече�
ния беременности и родов, состояния новорожден�
ных при индуцированных родах.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Проведено ретроспективное исследование случай�
контроль 216 историй родов и историй развития но�
ворожденных за 2016 год по данным родильного до�
ма № 1 МБУЗ ОКБ СМП им. М.А. Подгорбунско�
го. Основную (первую) группу составили 108 жен�
щин и их новорожденные с индуцированными ро�
дами, группу контроля (вторую) – 108 женщин и их
новорожденные с самопроизвольными родами. Оце�
нивали эффективность различных методов родовоз�
буждения, исход родов, их длительность, величину
кровопотери в родах, частоту возникновения анома�
лий родовой деятельности, состояние здоровья но�
ворожденного.

Критерии включения в основную группу: срок
беременности 37�41 неделя беременности, индукция
родов, одноплодная беременность. Критерии исклю�
чения из основной группы: недоношенная беремен�
ность менее 36 недель, наличие заболеваний или сос�
тояний матери и плода, заведомо предполагающих
абдоминальное оперативное родоразрешение.

Критерии включения в группу контроля: срок бе�
ременности 37�41 неделя, самопроизвольное начало
родовой деятельности, одноплодная беременность.
Критерии исключения из группы контроля: недоно�
шенная беременность сроком менее 36 недель, дородо�
вое излитие околоплодных вод, наличие заболеваний
или состояний матери и плода заведомо предполага�
ющих абдоминальное оперативное родоразрешение.

Обработка полученных результатов проводилась
при помощи пакета программ STATISTICA 6.0 (мо�
дуль BasicStatistic/Tables). Для проверки нулевой
статистической гипотезы об отсутствии различий меж�
ду относительными частотами в двух группах исполь�
зовали t�тест (модуль «Основная статистика/Табли�
цы», «Различие между двумя пропорциями» прог�
раммы Статистика 6.0). Во всех процедурах статис�
тического анализа критический уровень значимости
р принимали равным 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Средний возраст женщин I группы составил 29 ±
2,5 лет, II группы – 28 ± 2,5 лет (р ≥ 0,05). Наи�
более частыми осложнениями беременности в обе�
их группах были угрожающее прерывание беремен�
ности (23,2 % и 16,6 %, соответственно, р = 0,34),
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обострение соматической патологии (16,06 % и 7,4 %,
р < 0,05), преэклампсия (28,1 % и 12,03 %, р = 0,30),
патология плодных оболочек (маловодие и многово�
дие) (14,4 % и 11,1 %, р = 0,20), инфекционный про�
цесс (16,5 % и 14,8 %, р = 0,52).

Показаниями для родовозбуждения явились: обос�
трение соматической патологии – у 42 пациенток
(32,1 %); преэклампсия, устойчивая к консерватив�
ному лечению – у 33 (27,2 %); преждевременное из�
литие околоплодных вод и отсутствие регулярной
родовой деятельности при доношенной беременнос�
ти – у 16 (11,3 %), переношенная беременность –
у 27 пациенток (22,9 %).

Перед родовозбуждением учитывали степень «зре�
лости» шейки матки по шкале E.H. Bishop. Опре�
деляли положение шейки матки по отношению к оси
таза, длину и консистенцию шейки матки, раскры�
тие наружного зева, местоположение предлежащей
части плода. При оценке по шкале E.H. Bishop до
6 баллов шейку матки оценивали как «незрелую»,
6�8 баллов – «недостаточно зрелую», более 8 бал�
лов – «зрелую». «Незрелая» шейка матки была у
10 беременных (9,6 %), «недостаточно зрелая» – у
27 (26,0 %) и «зрелая» – у 69 (65,4 %).

Перед решением вопроса о необходимости индук�
ции родов и методе ее проведения оценивали также
состояние плода (ультразвуковое исследование, кар�
диотокография, допплерометрия), соответствие раз�
меров таза матери и головки плода, уточняли срок
гестации, брали информированное согласие беремен�
ной на проведение родовозбуждения соответствую�
щим методом.

По результатам ультразвукового исследования,
кардиотокографии, допплерометрии получены сле�
дующие данные: у 10 (9,2 %) во время беременности
по результатам УЗИ была выявлена низкая плацента�
ция, у 12 (11,1 %) нарушенное количество околоплод�
ных вод; у 29 плодов (26,8 %) выявлены нарушения
кардиотокографии по типу пограничных состояний де�
ятельности сердца. Нарушений маточно�плацентар�
ного и плодово�плацентарного кровотока допплеро�
метрия не выявила.

В родах проводилось постоянное кардиомонитор�
ное наблюдение за состоянием плода и сократитель�
ной активностью матки, в активную фазу проводили
адекватное обезболивание и профилактику острой ги�
поксии плода.

Амниотомия была проведена 83 беременным
(76,8 %) при «зрелой» шейке матки, из них у 28
(33,7 %) развилась хорошая родовая деятельность,
у 52 (62,6 %) потребовалось родовозбуждение путем
внутривенного капельного введения окситоцина, при
этом в 8 случаях (9,6 %) оно оказалось неэффектив�
ным. Следует отметить, что у 34 пациенток (32,4 %)
этой группы роды закончены оперативным вмеша�
тельством, показанием к которому явилось: отсутствие
эффекта от родовозбуждения – 13 женщин (12,0 %),

слабость родовой деятельности – 17 (15,7 %), диско�
ординация родовой деятельности – 20 (18,5 %), ост�
рая гипоксия плода – 2 (1,8 %).

При родовозбуждении простагландинами Е2 (инт�
рацервикально и интравагинально) в случае «незре�
лой» и «недостаточно зрелой» шейки матки полный
эффект был получен у 12 пациенток (47,8 %), час�
тичный – у 11 (43,6 %), отсутствие эффекта – у 2
(6,6 %). При этом роды закончились оперативным
путем у 5 пациенток (21,7 %).

Наиболее частыми осложнениями в родах были:
родовой травматизм в основной группе – у 66 жен�
щин (66,7 %), в контрольной – у 32 (29,6 %), р <
0,05; аномалии родовой деятельности – у 37 (34,2 %)
и 15 (13,8 %), р < 0,05; в том числе слабость родо�
вой деятельности в 1 группе – у 21 (18,7 %), во вто�
рой – у 4 (3,7 %), р < 0,05; дискоординированная
родовая деятельность в первой группе – у 17 (15,5 %),
во второй – у 3 (2,7 %), р < 0,05.

Средняя кровопотеря в родах у родильниц основ�
ной группы составила 320,6 ± 44,2 мл, контрольной
группы – 264,7 ± 37,4 мл (р = 0,51). Длительность без�
водного промежутка при индуцированных родах сос�
тавила 9,8 ± 2,4 ч, при спонтанных родах – 3,9 ± 2,2 ч
(р = 0,03). Увеличение средней продолжительности
безводного промежутка не привело к увеличению час�
тоты гнойно�септических осложнений в основной груп�
пе. Послеродовый период у пациенток основной и кон�
трольной групп протекал без осложнений.

В основной группе родились 85 доношенных де�
тей и 23 ребенка, рожденных на пограничном сроке
37 недель, отнесенных неонатологом к недоношен�
ным; в контрольной – 108 детей, рожденных в срок.
Антропометрические данные доношенных детей в ос�
новной группе достоверно превышали таковые в кон�
трольной: масса тела в среднем составила 3440,6 ±
425,6 г и 3250,1 ± 364,9 г, соответственно (р = 0,04);
длина – 51,3 ± 3,1 см и 48,5 ± 5,5 см (р < 0,05),
что связано с увеличением числа крупных плодов при
индуцированных родах. Оценка ребенка по шкале
Апгар в основной группе составила 7,6 ± 0,7 бал�
лов, в группе контроля – 8,7 ± 1 баллов (р < 0,05).
Неонатальный период осложнился церебральной ише�
мией в первой группе у 41 ребенка (34,4 %), во вто�
рой – у 11 детей (10,2 %) (р < 0,05); синдромом фор�
мирующихся двигательных нарушений в первой груп�
пе – у 38 (32,6 %), во второй патология отсутство�
вала; кривошеей в основной группе – у 2 (6,05 %),
во II группе не отмечалось.

При гистологическом исследовании плацент дос�
товерно чаще в основной группе встречалось полнок�
ровие сосудов плаценты – 15 плацент (31 %), ин�
фаркты – 9 (18 %). Во второй группе таких патологий
не наблюдалось. Воспалительные изменения (хори�
амнионит, децидуит) отмечены в 7 плацентах (10 %)
в первой группе и в 10 плацентах (9,2 %) во второй
группе (р = 0,05).
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ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

ВЫВОДЫ

Проведение индуцированных родов увеличивает
кровопотерю, частоту возникновения аномалий родо�

вой деятельности, травматизма родовых путей, время
пребывания новорожденного в стационаре. Эффектив�
ность метода индукции родов зависит от «зрелости»
шейки матки, срока беременности, состояния плода.
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ФУНКЦИОНАЛЬНОЕ СОСТОЯНИЕ МЕТАБОЛИЧЕСКОГО
ЗВЕНА КЛЕТОЧНОГО ЭНЕРГЕТИЧЕСКОГО ОБМЕНА 
ПРИ ВНЕБОЛЬНИЧНОЙ ПНЕВМОНИИ У ДЕТЕЙ 
С ПЕРИНАТАЛЬНЫМ ПОРАЖЕНИЕМ ЦНС

Цель исследования – изучение особенностей функционального состояния метаболического звена клеточного энер�
гетического обмена при неосложненной и осложненной внебольничной пневмонии у детей с перинатальным пораже�
нием ЦНС.
Материалы и методы. Обследовано 87 детей в возрасте от 6 месяцев до 3 лет с внебольничной пневмонией (ВП) и
сопутствующим поражением ЦНС. Пациенты распределены на 2 группы. В состав I группы вошли 44 ребенка (56,6 %)
с осложненным течением ВП. II группа состояла из 43 больных (49,4 %) с неосложненным течением пневмонии. У па�
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По данным экспертов ВОЗ пневмония явля�
ется главной причиной детской смертности
во всем мире. В последнее десятилетие, бла�

годаря изучению вопросов этиологии, патогенеза и
диагностики внебольничной пневмонии (ВП), уда�
лось существенно изменить представление о многих
аспектах данной проблемы, оптимизировать диагнос�
тическую и лечебную тактику [1�7]. Вместе с тем, нес�
мотря на современные достижения, заболеваемость
ВП во многих регионах стран ближнего и дальнего
зарубежья еще остается на достаточно высоком уров�
не. Это определяет необходимость дальнейшего углуб�
ленного исследования нарушенных патогенетических
механизмов заболевания и поиска соответствующих
способов их коррекции. В последние годы в педи�
атрии активно изучается научное направление, свя�
занное с изучением энергетических процессов раз�
личных уровней как основы или фона для многих
заболеваний [8�9].

В этой связи, одной из актуальных задач следу�
ет считать изучение у детей с ВП функционального
состояния метаболического звена клеточного энер�

гетического обмена (КЭО). Особый научно�практи�
ческий интерес будет представлять исследование сос�
тояния данного звена КЭО у детей раннего возраста
с сопутствующим перинатальным поражением ЦНС.

Цель работы – изучение особенностей функци�
онального состояния метаболического звена клеточ�
ного энергетического обмена при неосложненной и
осложненной внебольничной пневмонии у детей с
перинатальным поражением ЦНС.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Обследованы 87 детей в возрасте от 6 месяцев до
3 лет с внебольничной пневмонией (ВП) и сопутству�
ющим поражением ЦНС. Пациенты были распреде�
лены на 2 группы. В состав первой группы (основной)
вошли 44 ребенка (56,6 %) с осложненным течением
ВП. Вторая группа (сравнения) состояла из 43 боль�
ных (49,4 %) с неосложненным течением пневмонии.
Наряду с общепринятым клинико�лабораторным и
рентгенологическим обследованием, определяли час�
тоту и характер нарушений метаболического звена
КЭО по данным о состоянии активности анаэробно�
го гликолиза путем изучения содержания лактата
(молочная кислота) и пирувата (пировиноградная
кислота) в крови, а также по определению показа�
теля их соотношения (лактат/пируват).

Уровень лактата в крови больных пневмонией оп�
ределяли путем использования автоматического биохи�

циентов определяли характер нарушений метаболического звена клеточного энергетического обмена по данным со�
держания лактата и пирувата в крови. В исследовании использовали автоматический биохимический анализатор CO�
BAS INTEGRA 400 plus и спектрофотометр ПЭ�5300 ВИ.
Результаты и их обсуждение. Средние значения содержания лактата и пирувата в крови и определение коэффици�
ента их соотношения у больных в обеих группах показали, что наибольшее значение коэффициента (20,4 ± 0,72) ус�
тановлено среди детей с перинатальным поражением ЦНС, у которых пневмония характеризовалась тяжелым ослож�
ненным течением. В группе пациентов с неосложненным течением ВП изучаемый показатель составил 16,2 ± 0,49 (р <
0,001), а в контрольной группе – 9,8 ± 0,30.
Заключение. При осложненной пневмонии доминирующим метаболизмом является анаэробный гликолиз, указыва�
ющий на декомпенсацию энергетического гомеостаза организма больных, а также свойственные им, наряду с гипок�
семией, гиперкапнией, выраженные метаболические нарушения в виде лактоацидоза.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: внебольничная пневмония; дети раннего возраста; перинатальное поражение ЦНС; 
лактат; пируват.
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FUNCTIONAL STATUS OF METABOLIC COMPONENT OF CELLULAR ENERGY METABOLISM 
BY COMMUNITY@ACGUIRED PNEUMONIA IN CHILDREN WITH PERINATAL AFFECTION OF CNS

The aim of this study – to investigate the characteristics of the functional state of the metabolic level of cell energy meta�
bolism in uncomplicated and complicated community�acquired pneumonia in children with perinatal CNS involvement.
Materials and methods. There were examined 87 children aged from 6 months to 3 years with community�acquired pneu�
monia (CAP) and associated CNS involvement. The patients were divided into 2 groups. The I group consisted of 44 children
(56,6 %) with complicated course of CAP. The II group consisted of 43 patients (49,4 %) with uncomplicated pneumonia.
Under the data of content of lactate and pyruvate in blood there was determined the character of disorders of metabolic le�
vel of cell energy metabolism. The automated biochemical analyzer COBAS INTEGRA 400 plus and a spectrophotometer PE�
5300 VI were used in the study.
Results and their discussion. The average values of the content of lactate and pyruvate in blood and determination of the�
ir ratio in patients in both groups showed that the greatest coefficient value (20,4 ± 0,72) was among children with perina�
tal CNS involvement, who had the severe complicated course the pneumonia. In the group of patients with uncomplicated CAP
course test cvharacteristic was 16.2 ± 0,49 (p < 0.001) and in the control group – 9.8 ± 0,30.
Conclusion. In complicated pneumonia dominant metabolism is anaerobic glycolysis indicating decompensation of energy ho�
meostasis of patients` body, as well as attributable to them expressed metabolic disorders in form of lactat acid acidosis along
with hypoxemia, hypercapnia.

KEY WORDS: community�acquired pneumonia; young children; perinatal CNS damage; lactate; pyruvate.
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ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

мического анализатора COBAS INTEGRA 400 plus).
Определение содержания пировиноградной кислоты в
крови осуществляли на спектрофотометре ПЭ�5300ВИ.

Контрольную группу составили 23 здоровых ре�
бенка в возрасте от 6 месяцев до 3 лет.

Статистическая обработка материала обследования
выполнена с помощью прикладных программ «STA�
TISTICAv.7.0 © STATSOFT» с использованием кри�
терия в модификации Пирсона [11].

Исследование выполнено в соответствии со стан�
дартами надлежащей клинической практики (Good
Clinical Practice) и принципами Хельсинкской Декла�
рации. Протокол исследования одобрен Этическими
комитетами всех участвующих клинических центров.
До включения в исследование у всех родственников
больных детей получено письменное информирован�
ное согласие.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

В областную детскую клиническую больницу де�
ти поступали, как правило, в тяжелом (59 больных –
67,8 %) и очень тяжелом (20 – 23 %) состоянии. Толь�
ко в 8 случаях (9,2 %) состояние было оценено как
средней тяжести. Из числа гнойных и негнойных ос�
ложнений наиболее часто диагностировали плеврит
(26 больных – 59 %). Пневмоторакс развился у 5 па�
циентов (11,4 %), единичные абсцессы констатирова�
ли в двух случаях (4,5 %).

У 14 детей имели место признаки токсико�септи�
ческого состояния (31,8 %). У 2�х больных наблюда�
лись проявления ДВС�синдрома (4,5 %). Различной
степени выраженности одышка, преимущественно сме�
шанного характера, зарегистрирована у всех детей.
При поступлении оксигенозависимость наблюдалась
во всех случаях с показателем сатурации кислорода
у больных в пределах 80�88 %.

Известно, что в анаэробных условиях, при недос�
таточном поступлении кислорода, пируват преобра�
зуется в лактат. В условиях пневмонического про�
цесса, на фоне гипоксии и вследствие уменьшения
доставки кислорода к тканям, весьма ожидаемым бы�
ло развитие лактоацидоза.

Исследование содержания лактата в крови у обс�
ледованных детей с ВП свидетельствовало об отчет�
ливых нарушениях его допустимого содержания. У
всех больных обнаружены показатели, превышающие
референтные значения, в том числе: с умеренной (от
2,21 ммоль/л до 2,70 ммоль/л) или высокой (от
2,71 ммоль/л и более) степенью нарушения содер�
жания лактата. При этом референтный интервал, оп�
ределяющий нормальное значение молочной кислоты
(МК), составляет от 0,50 ммоль/л до 2,20 ммоль/л.

При конкретном рассмотрении значений содержа�
ния МК у детей с осложненным и неосложненным
течением ВП выяснилось, что средний показатель со�
держания лактата в крови у детей I группы составил
2,78 ± 0,26 ммоль/л (табл. 1).

Данный показатель оказался статистически су�
щественно выше (р ≤ 0,001), не только по сравнению
с соответствующим показателем детей контрольной
группы (0,65 ± 0,06 ммоль/л), но и по отношению
к показателю, установленному у больных с неослож�
ненной пневмонией (1,46 ± 0,14 ммоль/л; р ≤ 0,001).

Что касается степени отклонения от норматива
уровня лактата, то у больных осложненной пневмо�
нией выявлено очень выраженное (t ≥ 13,8; р ≤ 0,001)
увеличение уровня лактата, а у больных неослож�
ненной пневмонией – умеренное (t ≥ 5,3; р ≤ 0,001)
его увеличение. Следовательно, значимость увели�
чения лактата в плазме больных осложненной пнев�
монией в 2,6 раза превышает таковую больных не�
осложненной пневмонией (р ≤ 0,001).

Приступая к изложению результатов исследова�
ния содержания пирувата необходимо заметить, что
пируваты в виде солей пировиноградной кислоты
являются конечным продуктом метаболизма глюко�
зы в процессе гликолиза. Одна молекула глюкозы
превращается при этом в две молекулы пировиног�
радной кислоты. Дальнейший метаболизм пировиног�
радной кислоты возможен двумя путями – аэробным
и анаэробным [12]. В условиях достаточного поступ�
ления кислорода пировиноградная кислота превра�
щается в ацетил�кофермент А, являющийся основ�
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Группы 
обследованных детей

Дети с осложненной
пневмонией, n = 44

Дети с неосложненной
пневмонией, n = 43

Дети здоровые 
(контрольная группа), n = 23

Молочная кислота 
(ммоль/л)

2,78 ± 0,26, р ≤ 0,001

1,46 ± 0,14, р ≤ 0,001, р1 ≤ 0,001

0,65 ± 0,06

Примечание: р � по отношению к соответствующему показателю
детей контрольной группы; р1 � по отношению к соответствующему
показателю детей с осложненной пневмонией.
Note: р � with regard to corresponding index of children 
from the control group; р1 � with regard to corresponding index 
of children with complicated pneumonia.

Таблица 1
Показатели исходного содержания 

молочной кислоты у детей 
с внебольничной пневмонией (М ± m)

Table 1
Indices of the initial content 

of lactic acid in children 
with community@acquired pneumonia (М ± m)
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ным субстратом для серии реакций, известных как
цикл Кребса (дыхательный цикл, цикл трикарбоно�
вых кислот).

Применительно к настоящему исследованию сле�
дует иметь в виду, что в случаях нарастающей кис�
лородной недостаточности пировиноградная кислота
подвергается анаэробному расщеплению с образова�
нием молочной кислоты. При анаэробном дыхании
в клетках пируват, образуемый в условиях глико�
лиза, при помощи фермента лактатдегидрогеназы и
кофермента никотинамидадениндинуклеотидфосфа�
та превращается в процессе лактатной ферментации
в лактат [12]. Таким образом, гликолитические про�
цессы выполняют роль внутриклеточного компенса�
торного механизма образования энергии, активиру�
ясь при нарушении процесса оксигенации.

Результаты изучения исходной частоты регистра�
ции нарушенных показателей содержания пирувата
у детей с внебольничной пневмонией (ВП) позволи�
ли констатировать сходную тенденцию, связанную с
определением повышенного содержания лактата пре�
имущественно у детей с тяжелым, осложненным те�
чением пневмонии. Так, более высокие и значимые
показатели пирувата наблюдались среди больных, у
которых наблюдалось, во�первых, двухстороннее по�
ражение легких, во�вторых – деструктивные формы
пневмонии с проявлениями синдрома системного вос�
палительного ответа и, наконец, более выраженные
признаки поражения ЦНС. Таких пациентов оказа�
лось 31 из 44 (70,5 %). В остальных случаях (29,5 %)
показатели повышенного содержания пирувата со�
ответствовали умеренной степени нарушения. В груп�
пе детей с неосложненным течением пневмонии вы�
сокие показатели зарегистрированы только в каждом
десятом случае (11,6 %; р < 0,001), т.к. в подавля�
ющем большинстве исследований преобладали зна�
чения пирувата в крови, соответствующие умеренной
степени отклонения.

Конкретные средние значения, отражающие со�
держание пирувата в крови, распределились следу�
ющим образом. В I группе показатель оказался рав�
ным 0,14 ± 0,007 ммоль/л, во II группе – 0,094 ±
0,003 ммоль/л. В то же время изучаемый показатель
у здоровых детей контрольной группы составил 0,05 ±
0,001 ммоль/л. При этом уровень пирувата оказал�
ся достоверно выше, как по сравнению с контролем
(р < 0,001), так и с больными неосложненной пнев�
монией (р < 0,001).

Анализ степени отклонения от нормального зна�
чения содержания пирувата показал, что у детей с
осложненной пневмонией имело место очень выра�
женное (t < 13,8; р < 0,001), а у больных неослож�
ненной пневмонией выраженное (t < 8,1; р < 0,001)
увеличение пирувата. Выяснилось также, что значи�
мость повышения уровня пирувата у больных ослож�
ненной пневмонией в 1,7 раза оказалась выше, чем у
пациентов с неосложненной пневмонией (р < 0,001).

Располагая полученными средними значениями
содержания лактата и пирувата в крови обследован�
ных больных в обеих группах, определение коэффи�
циента их соотношения показало (табл. 2), что на�
ибольшее значение (20,4 ± 0,72) установлено среди
детей с перинатальным поражением ЦНС, у которых
пневмония характеризовалась тяжелым осложненным
течением. В группе пациентов с неосложненным те�
чением ВП изучаемый показатель составил 16,2 ±
0,49 (р < 0,001), а в контрольной группе – 9,8 ± 0,30.
При этом следует заметить, что в нормальных, фи�
зиологических условиях соотношение между лакта�
том и пируватом постоянное и выражается отноше�
нием 10 : 1 [1].

Резюмируя результаты исследования функцио�
нального состояния метаболического звена клеточ�
ного энергетического обмена путем определения со�
держания лактата и пирувата в крови у детей с ВП,
следует констатировать их повышение во всех без
исключения случаях. Преимущественно высокие зна�
чения показателя лактата и пирувата в крови наблю�
даются у больных с тяжелым, осложненным течени�
ем ВП, особенно в случаях развития деструктивных
форм и проявлений системного воспалительного от�
вета.

Однако учитывая, что у пациентов обеих групп
отмечено повышение содержания как пирувата, так
и лактата, полученные значения коэффициента лак�
тат/пируват не могут адекватно отразить характер
нарушений метаболического звена энергетического
обмена организма больных детей. В этом плане бо�
лее информативным может явиться показатель соот�
ношения, степени увеличения пирувата и лактата, оп�
ределяемый с помощью t�критерия (рис.).

Как следует из рисунка, у больных неосложнен�
ной пневмонией степень уровня пирувата (t = 8,1)
выше, чем увеличение содержания лактата (t = 5,3),
вследствие чего показатель их соотношения имел зна�
чение ниже единицы (0,65). У больных с осложнен�
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Пируват
(ммоль/л)

0,14 ± 0,02
р < 0,001

0,09 ± 0,003
р < 0,001
р1 < 0,001

0,05 ± 0,001

Лактат/
Пируват

20,4 ± 0,72

16,2 ± 0,49
р < 0,001
р1 < 0,001

9,8 ± 0,30

Группы 
обследованных детей

Дети с осложненной
пневмонией, n = 44

Дети с неосложненной
пневмонией, n = 43

Дети здоровые 
(контрольная группа), n = 23

Лактат
(ммоль/л)

2,86 ± 0,11
р < 0,001

1,46 ± 0,04
р < 0,001
р1 < 0,001

0,67 ± 0,03

Таблица 2
Показатели исходного содержания лактата, 

пирувата и их соотношения у детей 
с внебольничной пневмонией (М ± m)

Table 2
Indices of the initial content of lactate, 

pyruvate and their ratio in children 
with community@acquired pneumonia(М ± m)
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ной пневмонией, наоборот, степень увеличения уров�
ня пирувата (t = 13,8) оказалась ниже, чем лактата
(t = 17,6), в связи с чем показатель приобрел значе�
ние больше единицы (1,78). Из этого следует, что при
неосложненной пневмонии только часть пирувата прев�
ращается в лактат, а часть, по�видимому, превраща�
ется обратно в глюкозу в процессе глюконеогенеза.
Последнее свидетельствует о явлениях компенсации
среди больных данной группы.

У пациентов осложненной пневмонией не только
весь пируват превращается в лактат, но и происхо�
дит накопление последнего за счет несбалансирован�
ности этих процессов. Это свидетельствует о том,
что при осложненной пневмонии доминирующим ме�
таболизмом является анаэробный гликолиз, указы�
вающий на декомпенсацию энергетического гомеос�
таза организма больных.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Следует полагать, что в очаге пневмонического
воспаления метаболизм углеводов претерпевает оче�
видные изменения, выражающиеся в преобладании
процессов гликолиза. В свою очередь, активация про�
цессов анаэробного гликолиза сопровождается на�
коплением в клетках и во внеклеточной жидкости
избыточного содержания промежуточных продуктов
этого процесса, в т.ч. лактата, что объясняет форми�
рование метаболического ацидоза у детей раннего воз�
раста, страдающих пневмонией. Подводя итоги нас�
тоящего исследования необходимо констатировать,
что осложненное течение пневмонии у детей с сопутс�
твующим поражением ЦНС, наряду с гипоксемией,
гиперкапнией, сопровождается выраженными мета�
болическими нарушениями в виде лактоацидоза.
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Рисунок
Соотношение степени увеличения содержания пирувата и лактата у детей с внебольничной пневмонией

Figure
The ratio of the increase range of the content of pyruvate and lactate 

in blood of children with community@acquired pneumonia
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Исследование влияния экзо� и эндогенных фак�
торов среды в период раннего онтогенеза на
развитие ребёнка является одной из важней�

ших актуальных проблем индивидуального разви�
тия человека, поскольку на этапе пренатального и

раннего постнатального развития организм наиболее
чувствителен к действию любых средовых влияний
[1, 2]. В ряде исследований показано, что наличие
у родителей вредных привычек, хронических забо�
леваний, вредных производственных факторов, а так�
же преждевременные роды, отрицательно влияли на
состояние здоровья новорожденного ребенка [3�5].
Преэклампсия, отсутствие грудного вскармливания
и родоразрешение путём кесарева сечения оказывают
неблагоприятное воздействие на особенности физи�
ческого и психофизиологического развития детей к
семилетнему возрасту [6�9].
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ВЛИЯНИЕ ФАКТОРОВ ПРЕНАТАЛЬНОГО ОНТОГЕНЕЗА 
НА ФИЗИЧЕСКОЕ И ПСИХОФИЗИОЛОГИЧЕСКОЕ 
РАЗВИТИЕ ПОДРОСТКОВ

В период пренатального и раннего постнатального развития организм является наиболее чувствительным к воздейс�
твию экзогенных и эндогенных факторов. Индивидуальные особенности развития, сформировавшиеся в период ран�
него развития под воздействием различных средовых факторов, могут сохраняться на более поздних этапах онтоге�
неза.
Цель – изучение влияния факторов пренатального и раннего постнатального онтогенеза на особенности физическо�
го и психофизиологического развития подростков.
Материалы и методы. Проведен анализ факторов пренатального и раннего постнатального онтогенеза, выделены
факторы «риска». Изучены особенности морфофункционального и психофизиологического развития подростков с учё�
том воздействия факторов пренатального и раннего постнатального онтогенеза.
Результаты. Определены факторы «риска» периода пренатального онтогенеза, результат воздействия которых сох�
раняется до подросткового возраста. Наличие преэклампсии и осложнений в родах оказывают влияние на показатели
физического развития, а стрессовое состояние матери в период беременности и вредные производственные условия
труда родителей приводят к снижению уровня развития психодинамических функций подростков.
Заключение. Установлено влияние факторов риска пренатального и раннего постнатального периодов онтогенеза на
показатели физического развития и психодинамических функций подростков.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: физическое развитие; психофизиологические показатели; подростки; 
факторы раннего онтогенеза.
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INFLUENCE FACTORS PRENATAL ONTOGENESIS THE PHYSICAL 
AND PSYCHOPHYSIOLOGICAL DEVELOPMENT OF ADOLESCENTS

During prenatal and early postnatal development, theorganism is most sensitive to the effects of exogenous and endogeno�
us factors.The features of development that were formed during the period of early development under the influence of va�
rious environmental factors may persist at later stages of ontogeny.
Purpose – study of the influence of prenatal and early postnatal ontogeny factors on the characteristics of the physical and
psychophysiological development of adolescents.
Materials and methods. The analysis of factors of prenatal and early postnatal ontogenesis, established risk factors. The fe�
atures of morphofunctional and psychophysiological development of adolescents were studied taking into account the influ�
ence of prenatal and early postnatal ontogeny factors.
Results. Factors of «risk» of the period of prenatal ontogeny, the result of which is preserved until adolescence, are determi�
ne. Preeclampsia and childbirth complications affect the physical development, and stress, and unhealthy working conditions
of parents leads to a decrease in the level of development of psychodynamic functions teenagers.
The conclusion. The influence of risk factors for prenatal and early postnatal periods of ontogenesis on physical development
and psychodynamic functions teenagers.

KEY WORDS: physical development; psychophysiological indicators; adolescents; 
factors of early ontogeny.
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Преэклампсия является основной причиной пе�
ринатальной заболеваемости, ведёт к нарушению рос�
та и развития плода, рождению недоношенных детей,
формированию перинатальных поражений гипокси�
ческого характера и негативно влияет на состояние
здоровья детей в последующие годы жизни [6, 10,
11]. В исследовании Т.С. Копосовой с соавторами
[5] установлено, что патология щитовидной железы
у матери коррелирует с рядом психофизиологичес�
ких функций у ребенка школьного возраста: разви�
тием слуховой памяти, речи, креативности мышле�
ния, умственной работоспособностью.

В то же время, недостаточно анализируются ре�
зультаты воздействия эндогенных и экзогенных фак�
торов в период раннего онтогенеза на особенности
морфологического и психофизиологического разви�
тия детей к подростковому возрасту.

Цель настоящего исследования – изучение вли�
яния факторов пренатального и раннего постнаталь�
ного онтогенеза на особенности физического и пси�
хофизиологического развития подростков.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В исследовании приняли участие 58 подростков
обоего пола, учащихся 7�х классов гимназии г. Ке�
мерово. Факторы периода раннего онтогенеза уча�
щихся изучались методом анкетирования родителей
[12]. Оценка гармоничности физического развития
подростков проводилась по результатам антропомет�
рических измерений и сравнения с возрастно�половы�
ми региональными оценочными таблицами. Степень
жироотложения оценивалась с помощью измерения
толщины кожно�жировых складок в 6 точках по ме�
тоду В.П. Чичикина. Изучались психофизиологичес�
кие показатели: простая зрительно�моторная реакция
(ПЗМР), уровень функциональной подвижности нер�
вных процессов (УФП), образная память (ОП), объем
внимания (ОВ) с использованием автоматизирован�
ной психофизиологической программы PFK.

Математическая обработка результатов исследо�
вания проводилась с помощью программы «Statis�
tica 6.0», для каждого изучаемого параметра вычис�
лялись среднее значение (М) и ошибка средней (m).
Достоверность различий признаков (р) в сравнивае�
мых группах определялась по критерию Манна�Уитни.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Результаты анкетирования родителей показали,
что большинство опрошенных в период рождения
ребенка находились в возрастном промежутке от 20
до 29 лет и у 59 % матерей это были первые роды
(табл. 1). Большинство родителей до рождения ре�

бенка не имели хронических заболеваний (87 %) и
не контактировали с вредными производственными
факторами (95 %), но треть отцов и пятая часть ма�
терей до рождения ребенка курили. У половины ан�
кетированных матерей в первую половину беремен�
ности наблюдался токсикоз, наличие преэклапсии от�
мечалось только у трети респондентов. Во время бе�
ременности анкетируемые матери не принимали ле�
карственные препараты, не рекомендованные в пе�
риод беременности и лактации, не пили алкогольные
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Вопросы

Возраст матери в период 
рождения ребенка

Возраст отца в период 
рождения ребенка

Порядковый номер родов

Наличие токсикоза в первую
половину беременности

Наличие состояния преэклампсии

Болела ли мать до беременности
хроническими заболеваниями?

Болел ли отец до рождения ребенка
хроническими заболеваниями?

Испытывала ли мать в период
беременности стресс?

Курила ли мать до беременности?

Курит ли отец?

Как протекали роды?

Укажите, какие осложнения

Укажите исход родов

Вес ребенка при рождении

Рост ребенка при рождении

Сколько месяцев ребенок получал
только грудное молоко?

Вариант ответа

20�29 лет

30 и более лет

20�29 лет

30 и более лет

1�е

2�е

3�е и более

Нет

Да

Нет

Да

Нет

Да

Нет

Да

Нет

Да

Нет

Да

Нет

Да

Без осложнений

С осложнениями

Преждевременные роды

Родовая слабость

Кесарево сечение

Доношенный ребенок

Переношенный ребенок

2500�4000 г

До 2500 г

50 см

Более 50 см

6 месяцев и больше

До 6 месяцев

%

72

27

60

38

59

34

7

54

46

72

26

87

12

93

7

85

15

84

16

66

33

90

9

12

25

62

96

4

96

4

10

90

72

28

Таблица 1
Результаты анкетирования родителей

Table 1
The results of the survey of parents



напитки, но незначительное число опрошенных (15 %)
испытывали стресс или чувство повышенного нап�
ряжения. У 62 % матерей родоразрешение протека�
ло путем кесарева сечения, у отдельных респонден�
тов наблюдалась ослабленная родовая деятельность,
у остальных опрошенных матерей роды протекали
без осложнений. Все обследуемые дети родились до�
ношенными, со значениями веса и роста в пределах
нормы. Треть детей были на грудном вскармливании
до 6 месяцев, а остальные – более 6 месяцев.

Результаты антропометрических измерений под�
ростков показали, что средние значения длины, мас�
сы тела и окружности груди соответствуют возрастно�
половым нормам, а половые отличия были выявлены
только по двум показателям: девочки характеризо�
вались достоверно большими значениями двувертель�
ного размера, а толщина кожно�жировой складки на
кисти была достоверно больше у мальчиков.

Индивидуальная оценка физического развития
установила значительные различия: 25 % мальчиков
и 38 % девочек отличались высоким ростом, 13 %
мальчиков и 16 % девочек – избыточной массой те�
ла. Остальные подростки характеризовались гармо�
ничным физическим развитием.

Средние значения ПЗМР, УФП, МП, ОВ под�
ростков также соответствовали возрастно�половым
нормам и большинство подростков (70�80 %) харак�
теризовались средним и высоким уровнем развития
нейродинамических характеристик. В то же время,
низкий уровень развития механической памяти ус�
тановлен у 37 % девочек и 41 % мальчиков, а низкий
уровень объема внимания – у 23 % девочек и 59 %
мальчиков, что может быть обусловлено нейроэндок�
ринными изменениями пубертатного периода, веду�
щими к снижению уровня когнитивных функций.

Проведение сравнительного анализа антропометри�
ческих и психофизиологических показателей подрос�
тков, пренатальное развитие которых характеризо�
валось наличием либо отсутствием рассматриваемых
факторов риска, позволило установить, что наличие
вредных условий производства у родителей оказа�
ло негативное влияние на состояние психодинами�
ческих функций у детей к подростковому возрасту.
Подростки, профессиональная деятельность родите�
лей которых была связана с вредными условиями
труда, отличались достоверно низкими показателя�
ми памяти и внимания (табл. 2). В исследованиях
Казаковой Е.В. и Соколовой Л.В. (2013) показано,
что характер протекания психофизиологических про�
цессов развития ребенка в пренатальном, интрана�
тальном и постнатальном периодах определяет осо�
бенности дальнейшего формирования операционных
умственных навыков (обобщения, классификации,

анализа, синтеза и т.д.) [13]. Факторы риска ран�
него дизонтогенеза, оказывающие более выраженное
«повреждающее воздействие» – курение матери, вред�
ные условия труда родителей и принятие лекарствен�
ных средств матерью во время беременности, про�
воцирующие развитие гипоксии плода, оказывают
существенное влияние на формирование вербальной
функции у детей.

Подобные различия были установлены при срав�
нении психофизиологических показателей групп под�
ростков, выделенных на основании наличия либо
отсутствия стрессовых ситуаций у матери во время
беременности (табл. 2), что согласуется с современ�
ными исследованиями, подтверждающими влияние
пренатального и перинатального эмоционального опы�
та ребёнка на развитие основных психических фун�
кций [14, 15]. Полученные результаты можно объяс�
нить тем, что воздействие рассматриваемых негатив�
ных факторов в период внутриутробного развития
может приводить к возникновению лёгких мозговых
дисфункций, проявляющихся в снижении уровня пси�
ходинамических функций, особенно в критические
периоды развития, к которым относится подростко�
вый возраст [16].

Установлены различия антропометрических по�
казателей подростков в зависимости от наличия или
отсутствия преэклампсии и осложнений при родах у
матери. Девочки и мальчики, матери которых испы�
тывали состояние преэклампсии, характеризовались
достоверно меньшим средним групповым значением
длины тела и достоверно большим значением толщи�
ны кожно�жировых складок (табл. 3). Полученные
результаты согласуются с исследованиями О.В. Ту�
ляковой, в работах которой представлены данные о
влиянии преэклампсии на снижение прироста длин�
нотных размеров тела у детей 7�8 лет [8]. Следова�
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Показатели

Память, балл

Внимание, балл

было

2,5 ± 0,29

5,5 ± 0,29

не было

5,4 ± 0,22

6,8 ± 0,35

Наличие стресса 
у матери во время

беременности

было

3,0 ± 0,58

5,8 ± 0,29

не было

5,3 ± 0,21

6,9 ± 0,36

Наличие вредных
условий производства 

у родителей

Примечание: Все приведенные значения являются достоверными
при P < 0,05.
Note: All the values given are reliable at P <0.05.

Таблица 2
Средние значения показателей психических 

функций подростков с учётом воздействия 
факторов риска в пренатальном периоде

Table 2
Mean values of mental functions of adolescents taking into

account the impact of risk factors in the prenatal period)



тельно, наличие преэклампсии матери приводит к
снижению темпов роста ребёнка, наиболее проявля�
ющихся в критические периоды развития, когда про�
исходит интенсивное увеличение длиннотных разме�
ров тела. Задержка пубертатного «скачка роста» у
подростков, пренатальный период развития которых
характеризуется наличием преэклампсии матери, при�
водит к сохранению у них более выраженного кож�
но�жирового компонента.

Подростки, рожденные путем кесарева сечения,
отличались меньшей массой тела, меньшими обхват�
ными и поперечными размерами тела и меньшей тол�
щиной кожно�жировых складок по сравнению с под�
ростками, рожденными естественным путем (табл. 3).
Ранее было показано, что новорожденные дети, рож�
денные через кесарево сечение, медленнее набира�
ют вес [17], что во многом связано с непосредствен�

ными причинами родоразрешения данным путём –
патологиями состояния здоровья матери и плода. В
нашей работе установлено сохранение влияния воз�
действия кесарева сечения до подросткового возраста.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Полученные результаты позволяют сделать зак�
лючение о том, что разные факторы пренатального
и раннего постнатального периодов онтогенеза под�
ростка оказывают влияние на развитие определенных
физиологических систем и функций: наличие пре�
эклампсии и осложнений при родах – на показатели
физического развития, а стрессовое состояние мате�
ри в период беременности и вредные производствен�
ные условия труда родителей приводят к снижению
уровня развития психодинамических функций.

Таблица 3
Средние значения антропометрических показателей подростков 

с учётом особенностей протекания беременности и родов
Table 3

Meanvalues of anthropometric indicators of adolescents taking 
into account the peculiarities of the course of pregnancy and childbirth
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Показатели

Длина тела, см

Масса тела, кг

Двуплечевой размер, см

Двувертельный размер, см

Обхват грудной клетки в покое, см

Обхват грудной клетки при вдохе, см

Толщина кж. складки на животе, мм

Толщина кж. складки на лопатке, мм

Толщина кж. складки на бицепсе, мм

Толщина кж. складки на трицепсе, мм

Толщина кж. складки на голени, мм

Толщина кж. складки на кисти руки, мм

было

154,4 ± 1,53

�

�

�

�

�

17,3 ± 2,1

11,4 ± 1,49

9,6 ± 1,32

14,3 ± 1,36

12,7 ± 2,19

4,4 ± 0,59

не было

160,2 ± 1,44

�

�

�

�

�

11,3 ± 0,78

7,9 ± 0,65

6,1 ± 0,38

10,3 ± 0,69

9,2 ± 0,56

3,3 ± 0,24

Наличие преэклампсии

было

�

39,4 ± 2,24

32,5 ± 0,61

25,0 ± 0,71

64,5 ± 1,27

67,2 ± 1,38

7,5 ± 0,63

5,9 ± 0,27

�

7,5 ± 1,02

7,0 ± 0,71

�

не было

�

50,6 ± 1,25

34,9 ± 0,29

28,3 ± 0,32

73,5 ± 0,85

76,8 ± 0,87

14,5 ± 0,75

9,7 ± 0,58

�

11,5 ± 0,55

10,8 ± 0,64

�

Осложнение при родах (Кесарево сечение)

Примечание: Все приведенные значения являются достоверными при P < 0,05.
Note: All the values given are reliable at P <0.05.
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МЕДИКО�СОЦИАЛЬНЫЙ ПОРТРЕТ 
ЖЕНЩИН ПЕРЕД ПРЕРЫВАНИЕМ 
БЕРЕМЕННОСТИ В РАНИЕ СРОКИ

Цель – определить медико�социальный портрет женщин перед прерыванием беременности в ранние сроки.
Материалы и методы. 299 женщин репродуктивного возраста, обратившиеся в женскую консультацию в ГБУЗ КО
«Клиническая поликлиника № 20» в 2016 году для прерывания беременности в сроке до 12 недель.
Результаты. Установлено, что с целью прерывания беременности в ранние сроки чаще всего обращаются женщины в
возрасте 25�35 лет, состоящие в официальном браке, работающие, имеющие в анамнезе роды и аборты, редко исполь�
зующие методы контрацепции. Основными причинами, по которым женщины прерывали беременность, были неудов�
летворительное финансовое положение, отсутствие жилья, нежеланная беременность.
Заключение. Наше исследование определило медико�социальный портрет женщин пред прерыванием беременнос�
ти в ранние сроки, который показал не только экономическую, но и медицинскую проблему абортов, в первую оче�
редь, применение контрацепции среди женщин репродуктивного возраста.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: женщины репродуктивного возраста; прерывание беременности в ранние сроки; 
медико�социальный портрет.

Еlgina S.I., Zolotorevskaya O.S., Razumovа V.A., Kratovskiy A.Y.
Kemerovo State Medical University,
Clinical polyclinic N 20, Kemerovo, Russia

MEDICAL AND SOCIAL PROFILE OF WOMEN BEFORE TERMINATION OF PREGNANCY AT AN EARLY STAGE

Objective – to determine the medical and social profile of women before termination of pregnancy at an early stage.
Materials and methods. 299 women of reproductive age who attended the female consulting centre of Clinical polyclinic
N 20 in 2016 to have pregnancy terminated before 12 weeks of gestation.
Results. It was found out that women aged 25�35, married, employed, who had deliveries and abortions in the past and ra�
rely use contraceptives more often attend the centrefor abortion at an early stage of gestation. The main reasons to have preg�
nancy terminated were: poor financial situation, lack of housing, an unwanted pregnancy.
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Аборты в России разрешены законом и опла�
чиваются из государственного бюджета. При
сроке беременности до 12 недель медицинский

аборт может быть проведен по желанию женщины; при
сроке 12�22 недели – если беременность наступила в
результате изнасилования; на любом сроке беремен�
ности – при наличии медицинских показаний [1�2].

Российская Федерация стала первым государс�
твом мира, узаконившим прерывание беременности в
1920 году. Для сравнения, в Великобритании аборты
узаконены в 1967 году, в США – в 1973, во Фран�
ции – в 1975, в Западной Германии – в 1976 году.

С 1936 по 1955 гг. в СССР действовал запрет на
аборты (за исключением абортов по медицинским по�
казаниям), который многие обходили нелегальным
путём. Начиная с 1990 года, общее количество абор�
тов в России ежегодно снижается, хотя и остаётся
сравнительно высоким. Как показывают исследова�
ния, аборт, как метод регулирования количества и
времени рождения детей в России, уступает место ис�
пользованию современных методов контрацепции, в
первую очередь среди молодёжи. Хотя в настоящее
время тенденция к снижению количества абортов сов�
падает с тенденцией к повышению рождаемости, исс�
ледователи указывают, что в целом прямой связи
между уровнем рождаемости и количеством абортов
не существует [3].

Согласно пункту 3 статьи 70 закона «Об основах
охраны здоровья граждан», российские врачи име�
ют право отказаться от проведения аборта по лич�
ным убеждениям, кроме случаев, если аборт требу�

ется по медицинским показаниям, или если замена
врача невозможна. Если совершеннолетняя женщи�
на была признана недееспособной, то аборт ей мо�
жет быть сделан принудительно по решению суда,
принимаемому по заявлению её законного предста�
вителя. С 1 июля 2014 года Госдума РФ установила
штрафы за совершение нелегальных абортов, кото�
рые теперь рассматриваются как административное
правонарушение [4].

Всемирная организация здравоохранения более
30 лет назад признала аборт серьезной проблемой ох�
раны репродуктивного здоровья женщин во многих
странах. Около 20 млн абортов являются небезопас�
ными. При этом 13 % обусловленных беременностью
смертей приходится на осложнения, связанные с не�
безопасным абортом, что соответствует приблизитель�
но 67 тыс. смертей ежегодно. Для медикаментозного
аборта ранних сроков частота ранних осложнений
невелика и не превышает 0,1�5,4 %. В России Росз�
дравнадзор утвердил технологию медикаментозного
аборта 8 сентября 2009 года. Кемеровская область
была первым регионом, где губернатор, восприняв
убедительную аргументацию руководителей здраво�
охранения, выделил дополнительные средства на ме�
дикаментозный аборт не только юным и нерожавшим,
но вообще всем решившимся на эту операцию [5�10].

В связи с актуальностью проблемы абортов, оп�
ределение медико�социального портрета женщин пе�
ред прерыванием беременности в ранние сроки пред�
ставляет научный интерес.

Цель исследования – определить медико�социаль�
ный портрет женщин перед прерыванием беременнос�
ти ранних сроков.
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Conclusion. Our study identified the medical and social profile of women before termination of pregnancy at the early sta�
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МЕДИКО�СОЦИАЛЬНЫЙ ПОРТРЕТ ЖЕНЩИН 
ПЕРЕД ПРЕРЫВАНИЕМ БЕРЕМЕННОСТИ В РАНИЕ СРОКИ

дуемых женщин получали информированное согла�
сие. Исследование одобрено комитетом по этике и
доказательности медицинских исследований ФГБОУ
ВО КемГМУ Минздрава России и соответствовало
этическим стандартам биоэтического комитета, раз�
работанным в соответствии с Хельсинкской деклара�
цией Всемирной ассоциации «Этические принципы
проведения научных медицинских исследований с
участием человека» с поправками 2013 г. и «Прави�
лами клинической практики в Российской Федера�
ции», утвержденными Приказом Минздрава России
от 19.06.2003 г. № 266.

Дизайн исследования: проспективное со смешан�
ной когортой (проспективная и ретроспективная).

Объектом явились 299 женщин репродуктивного
возраста, обследованные клинико�анамнестическими,
социальными и статистическими методами.

Критерии включения в исследование: женщи�
ны репродуктивного возраста, территориально прик�
репленные к ГБУЗ КО «Клиническая поликлиника
№ 20», проживающие на территории Кемеровской
области, обратившиеся в женскую консультацию с
целью прерывания беременности раннего срока по
желанию за счет средств обязательного медицинско�
го страхования. Критерии исключения из исследова�
ния: девушки�подростки до 18 лет включительно и
женщины старше 47 лет, срок беременности более
12 недель, отсутствие информированного согласия
для участия в исследовании.

Социальная составляющая оценивалась психоло�
гом путем доабортного консультирования женщин.
При сборе научной информации у пациенток исполь�
зовался анкетный метод. Анкеты для женщин вклю�
чали вопросы относительно данных социального ста�
туса, причин прерывания беременности, уверенности
принятия решения, отношения родственников к проб�
леме, психологического состояния при обращении,
обстоятельств для изменения решения, знаний о неб�
лагоприятных последствиях аборта.

Статистический анализ данных проводился с ис�
пользованием пакета прикладных программ Microsoft
Office Excel 2010 (лицензионное соглашение 74017�
640�0000106�57177) и Stat Soft Statistica 6.1 (лицен�
зионное соглашение BXXR006D092218FAN11).

РЕЗУЛЬТАТЫ 
И ОБСУЖДЕНИЕ

Возраст женщин, обратившихся в женскую кон�
сультацию с целью прерывания беременности, сос�
тавил от 18 до 47 лет.

Из них, 55,0 % состояли в официальном браке,
24 % – в гражданском. 46,0 % женщин имели пос�
тоянный источник дохода, работали, 26,0 % были
домохозяйками, 6 % – учащимися, 1 % – инвалида�
ми, 21,0 % в момент обращения находились в отпус�
ке по уходу за ребенком.

53,8 % женщин при первом обращении в женскую
консультацию имели срок беременности 6 недель.

В анамнезе 96,0 % женщин уже имели прерывание
беременности. У 15,0 % женщин настоящая беремен�
ность была пятая, у 24,0 % – четвертая, у 23,0 % –
третья, у 15,0 % – вторая.

Одного ребенка имели 43,0 % женщин, двух –
48,0 %, трех – 7,0 %. Только одиннадцать женщин,
что составило 4 %, были первобеременными.

45,0 % семейных пар не использовали методы кон�
трацепции. 31 % – предохранялись нерегулярно ба�
рьерными методами. 16 % женщин периодически при�
нимали комбинированные оральные контрацептивы.

Самыми частыми причинами, по которым жен�
щины приняли решение о прерывании беременнос�
ти, были неудовлетворительное финансовое положе�
ние семьи и отсутствие собственного жилья, на это
указали 31,0 % анкетированных. У 23,0 % женщин
беременность была нежеланной. как причину аборта
«наличие уже детей в семье» отметили 16,0 % женщин,
«плохое» состояние здоровья – 9,0 %, «слишком» мо�
лодой или напротив «зрелый» возраст – 7,0 %.

На момент обращения были уверены в принятом
решении о прерывании беременности 226 женщин,
что составило 76,0 %, при этом 53 женщины (17,0 %)
переживали, 20 (7,0 %) – сомневались в принятом
решении. Отнеслись к настоящей беременности ней�
трально 44,0 % родственников женщин, 36,0 % – от�
рицательно, 20,0 % – положительно. 93,0 % женщин
не испытывали какого�либо давления со стороны близ�
ких в принятии решения о прерывании беременности.

На вопрос «при каких обстоятельствах Вы сох�
ранили бы беременность» 36,0 % женщин затрудни�
лись ответить, 29,0 % – отказались бы от прерыва�
ния беременности в случае стабильного финансового
положения, наличия собственного жилья, 11,0 % жен�
щин изменили бы свое решение, если бы в семье не
было маленького ребенка, 9,0 % – в случае поддер�
жки мужа. Практически все женщины (97,0 %) отме�
тили, что знают о последствиях и осложнениях пре�
рывания беременности.

После консультации психолога 44 женщины
(15,0 %) изменили свою позицию и приняли реше�
ние о вынашивании беременности.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Основными демографическими показателями лю�
бой страны служат уровни рождаемости и смертнос�
ти. Каждый из них зависит от множества факторов
(возрастной состав нации, уровень здравоохранения,
религиозные устои и т.д.), но определяющим будет
экономическое развитие страны. В России сложилась
неблагоприятная демографическая модель: смерность
в стране все еще превышает рождаемость, что ведет
к депопуляции (неуклонному снижению численности
населения). К концу первой декады 21 века показа�
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Исследование не имело спонсорской поддержки.

Авторы декларируют отсутствие явных и потенциальных конфликтов интересов, связанных с публикацией настоящей статьи.



47
№2(73) 2018

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

тель смертности в России стабилизировался (14,2 слу�
чаев на 1000 наделения в год), отмечается рост рож�
даемости (12,4 случаев на 1000 населения в год).
Однако естественная убыль населения (1,8 случаев
на 1000 населения) все еще превышает аналогичный
показатель в странах Западной Европы – 0,7 [11].

К сожалению, основным методом регулирования
рождаемости в России остается искусственное пре�
рывание беременности, которое оказывает неблагоп�
риятное влияние на репродуктивное здоровье женщин
и служит одной из причин материнской смертности.
Комплекс мер, позволяющий каждой семье безопас�
ное регулирование количества детей и время их зача�
тия, относится к планированию семьи. Важной состав�
ляющей планирования семьи является контрацепция,
применение которой позволяет регулировать рожда�
емость главным образом путем предупреждения не�
желательной беременности [12�14].

Нами установлено, что с целью прерывания бе�
ременности в ранние сроки чаще всего обращаются
женщины в возрасте 25�35 лет, состоящие в офици�
альном браке, работающие, имеющие в анамнезе ро�
ды и аборты, редко использующие методы контрацеп�
ции. Основными причинами, по которым женщины
прерывали беременность, были неудовлетворитель�
ное финансовое положение, отсутствие жилья, неже�
ланная беременность.

ВЫВОДЫ

Таким образом, наше исследование определило
медико�социальный портрет женщин перед прерыва�
нием беременности в ранние сроки, который показал
не только экономическую, но и медицинскую пробле�
му абортов, в первую очередь, применение контрацеп�
ции среди женщин репродуктивного возраста.
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Врожденная патология сердечно�сосудистой сис�
темы – часто встречающаяся, тяжелая пато�
логия детского возраста [1�3]. По данным Eu�

ropean Surveillance of Congenital Anomalies (EURO�
CAT), в 2011�2015 гг. врожденные пороки развития
сердечно�сосудистой системы (ВПР ССС) встречались
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ПРОГНОЗИРОВАНИЕ ВЫЖИВАЕМОСТИ 
ДЕТЕЙ С ПРЕНАТАЛЬНО ДИАГНОСТИРОВАННОЙ 
ПАТОЛОГИЕЙ СЕРДЕЧНО�СОСУДИСТОЙ СИСТЕМЫ

Актуальной задачей современной медицины является разработка эффективных методик анализа и прогнозирования
выживаемости новорожденных с пренатально диагностированными врожденными пороками развития сердечно�со�
судистой системы (ВПР ССС).
Цель – разработать нейросетевую модель прогнозирования выживаемости детей с пренатально диагностированны�
ми ВПР ССС.
Материалы и методы. Для создания искусственных нейронных сетей был использован метод построения многофак�
торных математических моделей прогнозирования в пакете программного обеспечения Statistica 6.0. Уровень значи�
мости факторов, влияющих на выживаемость детей с пренатально диагностированными ВПР ССС, определяли с ис�
пользованием статистики Вальда. При проверке статистических гипотез критический уровень значимости принимали
равным 0,05.
Результаты. Разработана нейросетевая модель определения вероятности выживания ребенка с пренатально диаг�
ностированным ВПР ССС, которая обладает высокой прогностической способностью – 0,88, чувствительность моде�
ли составила 77,6 %, специфичность – 86,4 %. Значение прогностической вероятности выживаемости находится в
диапазоне от 0 до 100 %. При значении показателя более 80 % вероятность выживания ребенка с пренатально ди�
агностированным ВПР ССС оценивается как высокая, в пределах от 20 % до 80 % – как средняя и менее 20 % – как
низкая.
Заключение. В алгоритм прогнозирования выживаемости детей с пренатально диагностированными ВПР ССС необ�
ходимо включать сочетание с другой патологией ССС, с ВПР других органов и систем, с хромосомными аномалиями,
с микроделеционными и моногенными синдромами.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: дети; врожденный порок развития; 
сердечно�сосудистая система; прогнозирование.
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FORECASTING OF SURVIVAL OF CHILDREN WITH THE PRENATALLY 
DIAGNOSED PATHOLOGY OF THE CARDIOVASCULAR SYSTEM

The development of effective methods for the analysis and prognosis of the survival of newborns with prenatally diagnosed
congenital malformations of the cardiovascular system are the urgent task of modern medicine.
Objective – a neural network model for predicting the survival of children with prenatally diagnosed congenital malformati�
ons of the cardiovascular system was developed.
Materials and methods. To create the artificial neural networks, the method of constructing multifactor mathematical pre�
diction models in the software package Statistica 6.0 was used. The significance level of the factors influencing the survival
of children with prenatally diagnosed congenital malformations of the cardiovascular system was determined using Wald sta�
tistics. When checking statistical hypotheses, the critical level of significance was assumed to be 0,05.
Results. A neural network model for the determination of the probability of survival of a child with prenatally diagnosed con�
genital malformations of the cardiovascular system, which has a high prognostic ability of 0,88, sensitivity of the model was
77,6 %, specificity 86,4 %. The value of prognostic survival probability is in the range from 0 to 100 %. With an indicator va�
lue of more than 80 %, the probability of survival of a child with prenatally diagnosed congenital malformations of the car�
diovascular system is estimated as high, ranging from 20 % to 80 % – as an average and less than 20 % – as low.
Conclusion. In the algorithm for predicting the survival of children with prenatally diagnosed congenital malformations of the
cardiovascular system it is necessary to include a combination with other pathology of cardiovascular system, with other or�
gans and systems, with chromosomal abnormalities, with microdeletion and monogenic syndromes.
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в 76,46 случаях на 10000 родов, включая живых но�
ворожденных, умерших плодов, прерванные беремен�
ности в связи с пренатально установленным диагнозом.

Для своевременного оказания медицинской помо�
щи новорожденным с пренатально диагностированны�
ми ВПР ССС актуальной задачей является разработ�
ка эффективных методик анализа и прогнозирования
их выживаемости [4]. В здравоохранении в настоя�
щее время наиболее часто и успешно используются
такие методики анализа и прогнозирования, как экс�
траполяция, линейный регрессионный анализ, непря�
молинейные регрессии, ретроспективный эпидемио�
логический анализ [5�6]. При этом наиболее перспек�
тивными являются методики математического ана�
лиза «деревья классификации» [7] и прогнозирова�
ния на основе искусственных нейронных сетей. Пос�
ледние представляют собой математические модели,
а также их программные или аппаратные реализации,
построенные по принципу организации и функцио�
нирования биологических нейронных сетей – сетей
нервных клеток живого организма [8]. Основное пре�
имущество нейронных сетей перед другими метода�
ми моделирования – их способность «учиться на
примерах» (вместо целенаправленного построения
модели для конкретной задачи) [9]. Искусственные
нейронные сети чаще используются в клинических
исследованиях для прогнозирования развития кон�
кретных заболеваний, осложнений, исходов, эффек�
тивности лечения [5�6].

Вместе с тем, исследования по использованию ис�
кусственного интеллекта для прогнозирования выжи�
ваемости новорожденных с пренатально диагностиро�
ванными ВПР ССС в настоящее время отсутствуют,
что определяет актуальность данного исследования.

Цель исследования – разработать нейросетевую
модель прогнозирования выживаемости детей с пре�
натально диагностированными ВПР ССС.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Для создания искусственных нейронных сетей
был использован метод построения многофакторных
математических моделей прогнозирования в пакете
программного обеспечения Statistica 6.0. Для верифи�
кации построенной модели использовали метод пос�
троения кривых операционных характеристик (Re�
ceiver Operating Characteristic (ROC) Curve). Для
случайной модели прогноза площадь под ROC�кри�
вой (Area under the ROC curve (AUC)) составляла

0,5, приближение AUC к 1 свидетельствовало об адек�
ватности модели.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Общее количество проанализированных показа�
телей насчитывало 117 различных видов. Для выбо�
ра показателей, влияющих на выживаемость детей с
пренатально диагностированными ВПР ССС, был ис�
пользован генетический алгоритм отбора. В резуль�
тате этого было выявлено пять наиболее значимых
факторов, влияющих на прогноз выживаемости де�
тей с пренатально диагностированными ВПР ССС:
вид ВПР ССС, сочетание с другой патологией ССС,
сочетание с ВПР других органов и систем, сочетание
с хромосомными аномалиями, сочетание с микроде�
леционными и моногенными синдромами.

Разработка методики прогнозирования выжива�
емости детей с пренатально диагностированными ВПР
ССС проведена в три этапа.

В ходе первого этапа была сформирована обуча�
ющая выборка, которую составили сведения о выжи�
ваемости детей Крымского региона с ВПР ССС за
период с 2011 по 2016 гг. Из состава обучающей вы�
борки сеть автоматически исключала некоторое коли�
чество значений для создания контрольной и тестовой
выборок, необходимых для контроля над процессом
«обучения».

На втором этапе осуществляли «обучение» искусс�
твенных нейронных сетей по подаваемому на сеть на�
бору обучающих данных. Для выбора оптимального
типа нейронной сети провели его обучение на моде�
лях: линейной сети, многослойном персептроне и се�
ти с радиальной базисной функцией. Программа ав�
томатически выбирала из одной тысячи созданных
моделей 5 наилучших [10]. Оптимальную архитек�
туру сети определяли в процессе эксперимента опыт�
ным путем. Выбор оптимальной модели осуществляли
на основе показателя отношения стандартных откло�
нений, которое представляет собой отношение стан�
дартного отклонения ошибки прогноза к стандартно�
му отношению исходных данных. Модель оценивали
как удачную, если отношение стандартного отклоне�
ния приближалось к нулю [3].

Критерием успешного обучения являлось после�
довательное уменьшение ошибки на обучающем мно�
жестве. Критерием остановки процесса обучения слу�
жил рост ошибки на контрольном множестве при про�
должающемся ее уменьшении или остановке на обу�
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чающем множестве. Это свидетельствовало о «пере�
обучении» сети: сеть слишком близко аппроксимиро�
вала выборку, в результате чего снижалось качество
прогноза при подаче на сеть новых данных [11, 12].

На третьем этапе выполняли тестирование моде�
ли путем сравнения прогнозируемых значений с на�
бором известных данных, которые ранее на сеть не
подавались. Верификация прогноза проводилась пу�
тем анализа качества прогноза с использованием аб�
солютных и сравнительных показателей его точности.
В качестве обучающих данных нами были приняты
значения выживаемости детей Крымского региона с
пренатально диагностированными ВПР ССС за пери�
од с 2011 по 2016 гг. На вход нейронной сети пода�
вали 272 наблюдения, из них при постоянном переме�
шивании выделяли по 15 % наблюдений для контроля
и тестирования. С помощью мастера решений был за�
пущен процесс «обучения».

Из всех типов нейронной сети наилучший резуль�
тат показал многослойный персептрон. Обучение его
проводили методом сопряженных градиентов и об�
ратного распространения ошибки. При этом опти�
мальный результат был получен при совместном их
применении.

В ходе математического эксперимента определили
наилучшую модель обученной нейросети для прог�
ноза выживаемости детей с пренатально диагности�
рованными ВПР ССС, архитектура которой представ�
лена на рисунке 1.

Как представлено на рисунке 1, структура моде�
ли – это персептрон, который содержал во входном
слое 5 нейронов: Х1 – вид ВПР ССС, Х2 – соче�
тание с другой патологией ССС (1 – да, 2 – нет),
Х3 – сочетание с ВПР других органов и систем (1 –
да, 2 – нет), Х4 – сочетание с хромосомными ано�

малиями (1 – да, 2 – нет), Х5 – сочетание с микро�
делеционными и моногенными синдромами (1 – да,
2 – нет). Выходной слой представлен одним нейро�
ном Y1 – выживаемость детей с пренатально диаг�
ностированными ВПР ССС. Контрольная и тестовая
ошибки равны 0,08 и 0,05, отношение стандартных
отклонений – 0,25.

Для верификации модели использован метод ROC�
анализа. Нами получена ROC�кривая модели, пред�
ставленная на рисунке 2.

Как представлено на рисунке 2, площадь под кри�
вой AUC = 0,88 ± 0,03 статистически значимо от�
личается от 0,5 (p < 0,001), что подтверждает адек�
ватность модели. Чувствительность модели составила
77,6 %, специфичность – 86,4 %.

Для удобства работы с математической моделью
в практической деятельности врача создана оболоч�
ка на платформе программы Microsoft Excel. Для
работы с программой необходимо выбрать из пред�
лагаемого перечня вид ВПР ССС, сопутствующую
патологию ССС, сопутствующие ВПР других систем,
ассоциированную хромосомную патологию, сопутс�
твующие моногенные и микроделеционные синдро�
мы. Были сформированы диапазоны качественной
оценки выживаемости детей с пренатально диагнос�
тированными ВПР ССС. Значение прогностической
вероятности выживаемости находится в диапазоне от

Рисунок 1
Архитектура нейронной сети для прогноза

выживаемости детей с пренатально
диагностированными ВПР ССС

Figure 1
Neural network architecture for predicting the survival 

of children with prenatally diagnosed congenital 
malformations of the cardiovascular system

Рисунок 2
ROC@кривая для модели прогнозирования

выживаемости детей с пренатально
диагностированными ВПР ССС 

(кривая построена на всех данных).
Figure 2

ROC@curve for the model of predicting 
the survival rate of children with prenatally diagnosed

congenital malformations of the cardiovascular system 
(the curve is constructed on all data)
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0 до 100 %. Если показатель больше 80 %, то веро�
ятность выживания ребенка с пренатально диагнос�
тированным ВПР ССС будет высокой, если прогнос�
тическая вероятность находится в пределах от 20 %
до 80 % – вероятность выживания ребенка оценива�
ется как средняя и менее 20 % – как низкая.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Сформированная нейросетевая модель определе�
ния вероятности выживания ребенка с пренатально
диагностированным ВПР ССС обладает высокой прог�
ностической способностью – 0,88, чувствительность
модели составила 77,6 %, специфичность – 86,4 %.
При построении модели с помощью генетического ал�
горитма отбора были выделены пять наиболее значи�
мых факторов, влияющих на прогноз выживаемости

детей с пренатально диагностированными ВПР ССС:
вид ВПР ССС, сочетание с другой патологией ССС,
с ВПР других органов и систем, с хромосомными ано�
малиями, с микроделеционными и моногенными син�
дромами.

Значение прогностической вероятности выжива�
емости находится в диапазоне от 0 до 100 %. При
значении показателя более 80 % вероятность выжи�
вания ребенка с пренатально диагностированным ВПР
ССС оценивается как высокая, в пределах от 20 %
до 80 % – как средняя и менее 20 % – как низкая.

Использование разработанной программы прог�
нозирования выживаемости детей с пренатально ди�
агностированными ВПР ССС позволяет своевременно
определить тактику ведения беременности, родораз�
решения, объем и характер оказания медицинской
помощи новорожденному.
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Проблема лечения заболеваний опорно�двига�
тельного аппарата является одной из наибо�
лее актуальных в современной науке. Глав�

ным фокусом для отечественной регенеративной ме�
дицины становятся способы лечения дегенеративно�
дистрофических заболеваний костно�суставной сис�
темы у детей [1�3]. Нарушение опороспособности при
заболеваниях крупных суставов влечет за собой на�
рушение социальной адаптации и снижение качества
жизни. Многие исследования имеют профилактичес�

кую направленность, они нацелены на предупрежде�
ние развития заболевания либо его осложнений. Ряд
работ посвящен апробированию способов регенера�
тивной медицины в экспериментальных условиях с
дальнейшим применением разработанных методик
лечения дегенеративно�дистрофических заболеваний
костно�суставной системы у детей в условиях стаци�
онара [3, 4].

К передовому методу регенеративной медицины
относят криотехнологии [1, 4, 5]. Как правило, воз�
действие ультранизкой температуры на биологичес�
кую ткань в современной хирургии ассоциируется с
её последующим разрушением [1]. Однако при усло�
вии постепенного отведения тепла или кратковремен�
ной экспозиции хладагента существует возможность
использования другого свойства ультранизких тем�

Статья поступила в редакцию 9.02.2018 г.

Слизовский Г.В., Кужеливский И.И., Шикунова Я.В., Ситко Л.А., Сигарева Ю.А.
Сибирский государственный медицинский университет,

г. Томск, Россия,
Омский государственный медицинский университет,

г. Омск, Россия

ЛЕЧЕНИЕ АСЕПТИЧЕСКОГО 
НЕКРОЗА ГОЛОВКИ БЕДРЕННОЙ 
КОСТИ В ЭКСПЕРИМЕНТЕ 
С ПРИМЕНЕНИЕМ КРИОТЕХНОЛОГИЙ

Исследование проведено на 24 кроликах породы «шиншилла» обоего пола. Животным проведен ряд оперативных вме�
шательств на фоне асептического некроза головки бедренной кости по туннелизации и криовоздействию на очаг ос�
теонекроза для оптимизации остеорепаративных процессов костной ткани. Контрольную группу составили 8 живот�
ных, которым оперативные вмешательства не проводились.
В настоящем исследовании впервые была реализована и оценена новая методика биостимулирующих операций на
предложенной оригинальной модели асептического некроза головки бедренной кости. Согласно данным гистомор�
фологических исследований при различном увеличении выявлен активно протекающий процесс неоостеогенеза, что
свидетельствует об эффективности экспозиции хладагента для оптимизации остеогистогенеза в условиях эксперимен�
тальной модели асептического некроза головки бедренной кости.
Результаты экспериментальных исследований позволяют применить предложенный разработанный способ криовоз�
действия на патологически изменённую костную ткань при лечении болезни Легг�Кальве�Пертеса у детей с целью ак�
тивизации репаративной регенерации в некротически изменённой головке.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: криорегенерация; никелид титана; хладагент; остеохондропатия; 
болезнь Легг�Кальве�Пертеса.
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CRYOAPPLICAION IN ASEPTIC NECROSIS 
OF THE FEMORAL HEAD IN AN EXPERIMENT

The study included 24 rabbits of both sexes. After experimental detection of the optimal cryoregenerative refrigerant expo�
sure, animals underwent a number of surgical interventions against asynthetic necrosis of the femoral head due to tunneling
and cryoexposure to the focus of osteonecrosis for optimizing osteoreparative processes of bone tissue in the animals of the
group, the group basis and tunneling without cryoexposure in animals of the comparison group. The control group consisted
of 8 animals, which did not undergo surgical interventions.
According to the data of histomorphological studies, we detected an actively developing neo�osteogenesis, which indicates
the effectiveness of the 3�second exposure procedure for optimizing osteohystogenesis under the experimental model of asep�
tic necrosis of the femoral head.
The obtained results of experimental studies make it possible to apply the proposed developed method of cryoapplication to
pathologically altered bone tissue in the treatment of Legg�Calve�Perthes disease in a necrotically altered head.
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ператур – эффекта субдеструктивного криовоздейс�
твия с последующей регенерацией ткани. Идея ис�
пользования субдеструктивного криовоздействия в
рассматриваемом случае сфокусирована на лечении
асептического некроза головки бедренной кости у де�
тей (болезнь Легг�Кальве�Пертеса) путём туннелиза�
ции шейки бедренной кости с последующим крио�
воздействием на очаг остеонекроза в головке. Перед
применением предлагаемого способа в клинике, как
известно, необходимо осуществление эксперименталь�
ных испытаний на лабораторных животных.

Цель исследования – оценка эффективности суб�
деструктивного криовоздействия на очаг остеонекро�
за головки бедренной кости экспериментальной мо�
дели, максимально приближенной к болезни Легг�
Кальве�Пертеса.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Исследование было проведено на 24 кроликах по�
роды «шиншилла» обоего пола, начиная с четырёх�
месячного возраста, массой тела 2700�3500 грамм,
после изоляции в карантинном отделении в течение
15 дней. Животных содержали в клетках в виварии,
12 часов день, 12 часов ночь. Питание стандартное
в условиях вивария. Операции проводились под об�
щей анестезией в соответствии с этическими требо�
ваниями к экспериментальной работе.

Экспериментальные исследования проводились на
базе лаборатории биологических моделей ФГБОУ ВО
СибГМУ Минздрава России. Гистологические иссле�
дования осуществлялись на базе кафедры патологи�
ческой анатомии ФГБОУ ВО СибГМУ Минздрава
России и на базе лаборатории электронной микрос�
копии. Рентгенологические исследования осущест�
влялись на базе отделения ветеринарии ветеринар�
ной клиники при сельскохозяйственной академии
г. Томска.

Все эксперименты проведены с учетом требова�
ний Хельсинкской Декларации обращения с живот�

ными и в строгом соответствии с Международными
этическими и научными стандартами качества пла�
нирования и проведения исследований на животных
и ТПК 125�2008* (02040). Экспериментальные исс�
ледования выполнены с соблюдением требований при�
каза Минздрава СССР № 176 от 12.08.1977 г. Эти�
ческим комитетом ФГБОУ ВО СибГМУ Минздрава
России проведение научно�исследовательской работы
по протоколу «Хирургическое лечение диспластичес�
ких заболеваний у детей с использованием криотех�
нологий, имплантов никелида титана и методов ран�
ней артропластики» (экспериментальная часть) было
одобрено с заключением о соответствии запланиро�
ванных экспериментальных исследований этическим
нормам и регламентирующим правилам (регистраци�
онный № 4669/1 от 21.03.2016 г.).

Животным после экспериментального выявления
наиболее оптимальной криорегенеративной экспози�
ции хладагента [6] проведен ряд оперативных вме�
шательств на фоне АНГБК по туннелизации и кри�
овоздействию на очаг остеонекроза для оптимизации
остеорепаративных процессов костной ткани у жи�
вотных группы № 1 (основная, n = 8) и туннелиза�
ция без криовоздействия у 8 животных группы № 2
(сравнения, n = 8). Группу № 3 (контрольную) сос�
тавили 8 животных с АНГБК, им оперативные вме�
шательства не проводились.

Гистоморфологические исследования (электрон�
ная и световая микроскопия) проводились без выве�
дения животных из эксперимента в различные сроки
после операции с целью изучения активности реге�
неративных изменений костной структуры участка
некроза головки бедренной кости, полученного в экс�
перименте, после туннелизации с криовоздействием
и без такового. Поскольку результаты статистической
обработки результатов гистологических исследований
специфичны и актуальны для узких специалистов�
морфологов и гистологов, авторы сочли целесообраз�
ным привести экспериментальный пример двух жи�
вотных – основной группы и группы сравнения.
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Экспериментальный пример

В условиях операционной под общей анестезией
0,5 мл рометара выбрито операционное поле. После
внутривенного введения 0,2 мл калипсола проведен
прямой разрез шкуры животного в проекции боль�
шого вертела правой бедренной кости длиной до 4 см.
После разреза шкуры осуществлён доступ к боль�
шому вертелу бедренной кости. Далее произведена
туннелизация шейки бедренной кости с использова�
нием электрической дрели и сверла диаметром 3 мм.
После доступа к большому вертелу и осуществления
туннелизации в отверстие помещен проводник хла�
дагента с наконечником�кондуктором из пористого
никелида [7]. Наконечник имеет внутренний шаг резь�
бы 1,5 мм и навинчивается на универсальный медицин�
ский криохирургический аппарат «Ледок». Проведено
криохирургическое воздействие в субдеструктивной
дозировке хладагента в количестве 3 сек. На третьей
секунде субдеструктивного криовоздействия рана на�
полнилась паром от хладагента. Проводник удален
из туннеля. Наличие пара от хладагента явилось до�
полнительным критерием достаточного субдеструк�
тивного отведения тепла, поскольку совпало с требу�
емой экспозицией хладагента. После криовоздействия
проведен контроль гемостаза в ране. Визуально в на�
ружном отверстии тоннеля отмечается кровяной сгус�
ток. Остановка кровотечения и появление кровяного
сгустка объясняют гемостатическое свойство ультра�
низких температур. Рана ушита послойно. Шов об�
работан антисептиком. Внутримышечно поставлен ан�
тибиотик (цефурабол) 0,3 мг однократно.

Все оперированные животные вышли из нарко�
за без осложнений, отпаивание и уход стандартный
для послеоперационного животного. На 10�е сутки
проведен забор регенерата у животных с проведенной
туннелизацией и у животных, которым туннелизация
была дополнена субдеструктивным криовоздействи�
ем. Всем животным проведено рентгенологическое
исследование тазобедренных суставов в прямой про�
екции. В послеоперационном периоде самочувствие
животных было удовлетворительным. Раза зажила
вторичным натяжением. Животным группы сравне�
ния проведены аналогичные оперативные вмешательс�
тва без криовоздействия на туннель в шейке бедрен�
ной кости.

РЕЗУЛЬТАТЫ

На 10�е сутки после проведенных оперативных
вмешательств интраоперационно под наркозом был
иссечен сформировавшийся регенерат в области тун�
неля проксимального отдела бедренной кости. Визу�
ально определялись светлые плотно�эластичные бе�
лесоватые наслоения, внешне напоминающие соеди�
нительную ткань. Перед иссечением криорегенерата
животному было проведена обзорная рентгенография

тазобедренных суставов (рис. 1). Однако в условиях
эксперимента на животных малых размеров рентге�
нографические методы исследования малоинформа�
тивны и низкодоказуемы, поэтому наиболее предпоч�
тительными являются микроскопические способы до�
казательства эффективности предложенной методики.

Далее проведен забор криорегенерата с использо�
ванием глазного скальпеля Optimum и микроложеч�
ки Фолькмана из области туннеля шейки бедренной
кости для проведения морфологических исследований
(световая и электронная микроскопия). Помимо за�
бора криорегенерата, был произведен забор матери�
ала из туннеля шейки бедренной кости животных
группы сравнения, не подвергшихся дополнительно�
му криовоздействию.

Гистоморфологическое исследование регенерата
группы сравнения демонстрирует обычное образова�
ние первичной костной мозоли через развитие хря�
щевой и соединительной ткани.

Далее представлены микроскопические исследова�
ния зоны криорегенерата в условиях модели АНГБК.
Наиболее информативная картина неоостеогенеза, де�
монстрирующая активную кальцификацию регенера�
та и типичные признаки активного неоостеогенеза,
представлена на 60�кратном и электронном микрос�
копическом увеличении.

Световая микроскопия криорегенерата при 60�крат�
ном увеличении с трёхсекундной экспозицией хлада�
гента демонстрирует интенсивную кальцинацию реге�
нерата в условиях АНГБК. Микроскопическая картина
схожа с трёхсекундной экспозицией на фоне пато�
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Рисунок 1
Обзорная рентгенография тазобедренных 

суставов экспериментального животного 
на десятые сутки после хирургического 

лечения путём криовоздействия 3 секунды
Figure 1

Overview of the radiography of the hip joints 
of the experimental animal on the tenth day 

after surgical treatment by cryoapplication 3 second
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логически не изменённой кости. Первичная костная
мозоль состоит из волокнистой и ретикулофиброз�
ной ткани. Регенерат представлен цепочками осте�
областов (рис. 2).

Микроскопически на увеличении 400 выявлена
выраженная пролиферация остеобластов и фиброб�
ластов, васкуляризация с формированием мелких со�
судов капиллярного типа, а также инфильтрация еди�
ничными лимфоцитами (рис. 3).

При исследовании электронных микроскопических
снимков на увеличении 2500 выявлено, что остеок�
ласты характеризуются большим количеством вклю�
чений в цитоплазме, что характеризует активную ре�

зорбцию костной ткани. Отмечается наличие значи�
тельного количества остеобластов с цитоплазмой, бо�
гатой органеллами. Это свидетельствует о наличии ак�
тивных процессов остеосинтеза, что является типич�
ным для репарации костной ткани (рис. 4).

При исследовании электронных микроскопичес�
ких снимков на увеличении 4500 также выявлены ак�
тивные процессы регенерации. Остеобласты в боль�
шом количестве. Их цитоплазма содержит значитель�

Рисунок 2
Криорегенерат из туннеля после трехсекундного

криовоздействия. Полутонкий срез. 
Окраска – толуидиновый синий. Увеличение ××60

Figure 2
Cryoregenerate from the tunnel after a three@second

cryoapplication. Semi@thin section. 
Staining with toluidine blue. Increase ××60

Рисунок 3
Выраженная пролиферация остеобластов,

фибробластов, васкуляризация и инфильтрация
единичными лимфоцитами в образце ткани после

туннелизации подвергшейся криовоздействию 
на протяжении 3 секунд на фоне остеонекроза. 

Окраска гематоксилином и эозином. Увеличение ××400
Figure 3

Expressed proliferation of osteoblasts, fibroblasts, 
vascularization and infiltration of single lymphocytes 

in a sample of tissue after tunneling undergoing 
cryoapplication for 3 seconds against osteonecrosis. 
Staining with hematoxylin and eosin. Increase ××400

Рисунок 4
Туннелизация с криовоздействием 3 сек. Остеокласт
(стрелка) с включениями в цитоплазме. Остеобласт.
Электронная микрофотография. Увеличение ××2500

Figure 4
Tunneling with cryoapplication 3 seconds. Osteoclast

(under an arrow) with inclusions in the cytoplasm.
Osteoblast. Electron micrography. Increase ××2500

Рисунок 5
Туннелизация с криовоздействием 3 секунды.

Остеобласт (стрелка) с цитоплазмой, 
богатой органеллами. Увеличение ××4500

Figure 5
Tunneling with cryoapplication 3 seconds. 

Osteoblast (under an arrow) with a cytoplasm 
containing lots of organelles. Increase ××4500.
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ное количество органелл, что свидетельствует о вы�
сокой синтетической активности. Остеоциты имеют
неотличимое от нормального строение. Межклеточ�
ное вещество характеризуется наличием большого ко�
личества коллагеновых волокон. Определяется ак�
тивное обызвествление костного матрикса (рис. 5).

ОБСУЖДЕНИЕ

Результаты гистоморфологических исследований
при различном увеличении (световая, электронная
микроскопия) показали активно протекающий про�
цесс неоостеогенеза, что свидетельствует об эффек�
тивности методики 3�х секундной экспозиции хлада�
гента для оптимизации остеогистогенеза в условиях
экспериментальной модели АНГБК.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Проведенные экспериментальные исследования до�
казывают выраженный регенеративный эффект суб�
деструктивного криовоздействия на патологически
измененную костную ткань с предложенной экспо�
зицией 3 сек. Полученные результаты эксперимен�
тальных исследований позволяют применить пред�
ложенный разработанный способ криовоздействия
на патологически изменённую костную ткань при ле�
чении асептического некроза головки бедренной кос�
ти у детей путём туннелизации шейки бедренной кос�
ти до патологически измененных очагов костной ткани
и субдеструктивного криовоздействия с целью акти�
визации репаративной регенерации в некротически
изменённой головке.

ЛИТЕРАТУРА /REFERENCES:
1. Krest’yashin IV, Razumovskiy AYu, Krest’yashin VM, Domarev AO, Slizovskiy GV, Kuzhelivskiy II. Modern technologies substituting outpati�

ent for inpatient care in the work of the childrens centre of outpatient surgery, traumatology and orthopedics. Siberian Medical Journal (Ir�
kutsk). 2016; 146(7): 25�28. Russian (Крестьяшин И.В., Разумовский А.Ю., Крестьяшин В.М., Домарев А.О., Слизовский Г.В., Кужелив�
ский И.И. Стационарзамещающие технологии как инструмент для успешной работы Детского центра амбулаторной ортопедии и
хирургии //Сибирский медицинский журнал (Иркутск). 2016. Т. 146, № 7. С. 25�28.)

2. Sinyuk IV, Dudarev VA. Treatment of Perthes’ disease by bone regeneration. Mezhdunarodnyy zhurnal eksperimental’nogo obrazovaniya.
2015; 5(5): 404�406. Russian (Синюк И.В., Дударев В.А. Лечение болезни Пертеса методом регенерации костной ткани //Междуна�
родный журнал экспериментального образования. 2015. Т. 5, № 5. С. 404�406.)

3. Slizovskiy GV, Kuzhelivskiy II. State of the art of the treatment of bone pathology in children. Bulletin of Siberian Medicine. 2012; 11(2): 64�77
Russian (Слизовский Г.В., Кужеливский И.И. Современное состояние проблемы лечения костной патологии у детей //Бюллетень си�
бирской медицины. 2012. № 2. С. 64�77.)

4. Slizovskiy GV, Kuzhelivskiy II, Sitko LA. Current status of treatment for diseases of the osteoarticular system in children. Mother and Baby in
Kuzbass. 2015; 63(4): 4�12. Russian (Слизовский Г.В., Кужеливский И.И., Ситко Л.А. Современное состояние проблемы лечения забо�
леваний костно�суставной системы у детей //Мать и Дитя в Кузбассе. 2015. Т. 63, № 4. С. 4�12.)

5. Slizovskiy GV, Kuzhelivskiy II, Sitko LA. Bone subdestructive kryoapplicaton in the experiment. Vestnik eksperimental’noy i klinicheskoy khi�
rurgii. 2017; 10(1): 44�48. DOI: 10.18499/2070�478X�2017�10�1�44�48. Russian (Слизовский Г.В., Кужеливский И.И., Ситко Л.А.. Субдес�
труктивное криовоздействие на костную ткань в эксперименте //Вестник экспериментальной и клинической хирургии. 2017. Т. 10, № 1.
С. 44�48. DOI: 10.18499/2070�478X�2017�10�1�44�48.)

6. Slizovskiy GV, Maslikov VM, Gyunter VE, Titov MV, Kuznetsov EV, Kuzhelivskiy II. Surgical treatment of keeled chest in children using titani�
um nickelide materials. Bulletin of Siberian Medicine. 2011; 10(4): 161�165. Russian (Слизовский Г.В., Масликов В.М., Гюнтер В.Э., Титов М.В.,
Кузнецов Е.В., Кужеливский И.И. Хирургическое лечение килевидной деформации грудной клетки у детей с применением матери�
алов из никелида титана //Бюллетень сибирской медицины. 2011. Т. 10, № 4. С. 161�165.)

7. Slizovskiy GV, Kuzhelivskiy II, Urazova OI. Device for surgical treatment of Perthes disease. Russian Federation patent RU 153023. 2015 Jun 27
Russian (Слизовский Г.В., Кужеливский И.И., Уразова О.И. Устройство для хирургического лечения болезни Пертеса. Патент РФ на
полезную модель № 153023 от 27.06.2015 г.)

�����

Статья поступила в редакцию 14.01.2018 г.

Захаров И.С., Мозес В.Г., Болотова С.Н., Демьянова Т.Н., Рыкова М.С., Васютинская Ю.В.
Кемеровский государственный медицинский университет,

Областная клиническая больница скорой медицинской помощи им. М.А. Подгорбунского,
г. Кемерово, Россия

БЕРЕМЕННОСТЬ В РУБЦЕ 
ПОСЛЕ КЕСАРЕВА СЕЧЕНИЯ – 
СЛЕДУЯ МЕЖДУНАРОДНОЙ КЛАССИФИКАЦИИ 
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В статье представлен клинический случай орфанной патологии гестационного периода – эктопической беременности,
локализованной в области рубца после перенесенного ранее кесарева сечения. Продемонстрирована сложность сво�
евременной диагностики данного осложнения.
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Одной из проблем современного акушерства
и гинекологии является увеличение частоты
кесарева сечения, влекущее за собой возник�

новение отдалённых рисков [1], к которым относит�
ся, в том числе, эктопическая локализация плодно�
го яйца.

Внематочная беременность продолжает оставать�
ся опасным осложнением гестационного периода. По
данным различных авторов, в структуре заболеваний
и осложнений, с которыми женщины обращаются в
гинекологическое отделение, эктопическая беремен�
ность составляет около 1 % [2, 3]. Наиболее распрос�
транённой формой эктопии плодного яйца является
беременность, локализованная в ампулярном отде�
ле маточной трубы (до 95 % всех случаев), к более
редким формам относятся: яичниковая, брюшная,
шеечная, интерстициальная, гетеротопическая [4�6].
Кроме того, в клинические рекомендации 2017 года,
утверждённые Российским обществом акушеров�ги�
некологов и согласованные с Минздравом России, в
анатомическую классификацию внематочной беремен�
ности была включена беременность в рубце после ке�
сарева сечения [7].

О частоте эктопической беременности в рубце
после кесарева сечения судить сложно, так как дан�
ный вид патологического прикрепления плодного яй�
ца встречается достаточно редко, и в литературе в ос�
новном представлены публикации в виде описания
клинических случаев [8, 9]. По некоторым данным,
частота беременностей в области рубца составляет
1 случай на 2000�2500 операций кесарева сечения [10].
Другие авторы приводят данные в 0,15 % от обще�
го числа женщин, у которых были оперативные ро�
ды путём кесарева сечения [11].

В связи с тем, что публикации, касающиеся за�
явленной в названии данной статьи темы немного�
численны, ниже представлен клинический случай
течения беременности, локализованной в рубце пос�
ле кесарева сечения.

Клинический случай
Беременная К., 33 лет, 26 сентября 2017 г. в 1755

обратилась в ГАУЗ КО «Областная клиническая боль�
ница скорой медицинской помощи им. М.А. Под�
горбунского» с жалобами на боли внизу живота. Из
анамнеза выяснено, что 20 августа 2017 г. были менс�
труалоподобные выделения, при этом уровень ХГЧ
соответствовал 199 МЕ/л. В связи с подозрением на
внематочную беременность была проведена диагнос�
тическая лапароскопия, на основании которой данных
за эктопическое расположение плодного яйца не вы�
явлено. Сделано заключение о нарушении менстру�
ального цикла.

Zakharov I.S., Moses V.G., Bolotova S.N., 
Demyanova T.N., Rykova M.S., Vasyutinskaya U.V.
Kemerovo State Medical University,
Regional Clinical Hospital ambulance, Kemerovo, Russia

PREGNANCY IN THE RUBBLE AFTER CESAREAN SECTION – 
FOLLOWING THE INTERNATIONAL CLASSIFICATION (CASE OF PRACTICE)

The article presents a clinical case of a fairly rare pathology of the gestational period, an ectopic pregnancy localized in the
scar area after a previous cesarean section. The complexity of timely diagnosis of this complication is demonstrated.

KEY WORDS: ectopic pregnancy in the rumen after cesarean section; clinical case.
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С 25 сентября 2017 г. стали беспокоить боли вни�
зу живота, уровень ХГЧ – 439 МЕ/л.

Из анамнеза жизни: женщина имеет пролапс мит�
рального клапана I ст., страдает синдромом Вольфа�
Паркинсона�Уайта. В связи с этим, в 2010 г. прово�
дилось оперативное лечение. Также в анамнезе при�
сутствует синдром Жильбера.

Из акушерско�гинекологического анамнеза: менс�
труации с 13 лет, установились сразу, регулярные,
по 5 дней, через 28 дней, скудные, безболезненные.

Паритет: пациентке в течение жизни проведен
1 медицинский аборт, было 5 самопроизвольных вы�
кидышей. В 2008 г. – срочные роды путём операции
кесарева сечения в связи с миопией высокой степе�
ни.

При поступлении в стационар общее состояние
удовлетворительное, кожные покровы бледно�розо�
вой окраски. Показатели гемодинамики (пульс, ар�
териальное давление) в пределах нормы. Живот при
пальпации мягкий, безболезненный.

При бимануальном осмотре тело матки нормаль�
ных размеров, подвижное, безболезненное при паль�
пации, тракционные движения за шейку матки болез�
ненные. Придатки с обеих сторон не пальпировались,
безболезненные. Своды свободные. Выделения без
особенностей.

По данным ультразвукового исследования, про�
веденного 26 сентября 2017 г. в 1815, матка имела
нормальные размеры, полость не расширена, не де�
формирована, справа от матки визуализировалось
округлое анэхогенное образование с чёткими ровны�
ми контурами диаметром до 10 мм; небольшое коли�
чество свободной жидкости в заднем своде.

В связи с подозрением на наличие эктопической
беременности в экстренном порядке проведена диаг�
ностическая лапароскопия, во время которой в брюш�
ной полости была обнаружена тёмная кровь со сгус�
тками; матка нормальных размеров; мочевой пузырь
был подтянут и подпаян к передней поверхности мат�
ки (вследствие перенесенного кесарева сечения). В
нижней трети передней стенки матки, ближе к пра�
вому ребру – плоскостные спайки, между которыми
сгустки крови. После разъединения спаек и эвакуа�
ции сгустков стала визуализироваться ткань, похожая
на хорион, исходящая из дефекта в области рубца
(рис.). Яичники с обеих сторон нормальных разме�
ров, визуально не изменены. Обе маточные трубы
нормальных размеров, несколько извиты, ампуляр�
ные отделы свободные, отделяемого не было. При па�
норамном осмотре органы брюшной полости визу�
ально не изменены. Других источников кровотечения
не выявлено. На основании полученной интраопе�
рационной информации принято решение о лапаро�
томии – в асептических условиях брюшная полость
вскрыта разрезом по Пфанненштилю с иссечением

старого рубца. Спайки в пузырно�маточном пространс�
тве рассечены, вскрыта пузырно�маточная складка
справа до 5 см, под серозным слоем располагалось
плодное яйцо, имело место частичная инвазия в ми�
ометрий. Ткань плодного яйца была вылущена, края
миометрия иссечены, матка ушита двурядным швом.

При выполнении патолого�гистологического исс�
ледования выявлены элементы плодного яйца, что
явилось подтверждением эктопической беременнос�
ти.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Приведенный клинический случай эктопическо�
го расположения беременности в рубце после опера�
ции кесарева сечения интересен как с научной, так
и практической точки зрения. Ключевую роль в па�
тогенезе данного осложнения гестации сыграла из�
менённая ткань матки, где и произошла импланта�
ция.

Учитывая тенденцию к увеличению частоты опе�
ративного родоразрешения путём кесарева сечения,
существует вероятность перехода эктопической бе�
ременности в рубце из разряда орфанных в катего�
рию более частых патологий.

Рисунок
Внематочная беременность, локализованная 

в области рубца после кесарева сечения
Figure

Ectopic pregnancy localized 
in the scar area after cesarean delivery
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