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ВВЕДЕНИЕ 

 

Актуальность темы исследования  

Ежегодно в России 4,3-6,0% родов происходит до полных 37 недель беремен-

ности (в странах Европы от 5,3 до 14,7%), что не имеет тенденции к снижению, а в 

условиях пандемии новой коронавирусной инфекции COVID-19 этот показатель, к 

сожалению, только увеличивается [39, 41, 92, 113, 196]. Более миллиона из 15 мил-

лионов детей, родившихся при преждевременных родах (ПР), погибает от причин, 

ассоциированных с недоношенностью, а оставшиеся жить, часто страдают от необ-

ратимой недостаточности статуса здоровья и оказываются инвалидами [38, 45, 66, 

73]. Каждый третий случай материнской смертности непосредственно связан с ПР, 

а в течение последующего за спонтанным досрочным родоразрешением десятиле-

тия жизни риск женщины умереть от разных причин оказывается повышенным 

вдвое [76, 95, 220]. Однако, несмотря на значительные успехи медико-биологиче-

ской науки и организации медицинской помощи, частота спонтанных ПР вне зави-

симости от экономического уровня страны не снижается [96, 115, 116, 162]. 

В XXI веке ожирение стало наиболее распространенным заболеванием у жен-

щин, а рост его распространенности наблюдается абсолютно во всех странах мира. 

Прогнозируется, что к 2025 году около четверти всех женщин в мире, будут иметь 

индекс массы тела (ИМТ) ≥30 кг/м2, но уже сегодня частота ожирения среди жен-

щин в возрасте 20–39 лет составляет не менее 31,8% [3, 48, 134, 172]. Ожирение 

матери является строгим предиктором осложнений беременности, так с увеличе-

нием ИМТ возрастает риск развития гестационного сахарного диабета, преэкламп-

сии, частоты кесарева сечения, макросомии и мертворождения [18, 124, 136, 141]. 

Учитывая глобальность двух проблем, очевидным является наличие точек сопри-

косновения между ними [130, 138, 140, 200], однако эпидемиология и патологиче-

ская физиология не может дать исчерпывающий ответ о том, как ожирение влияет 

на частоту ПР, а также каков механизм такого влияния, что затрудняет создание 
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инструментов для прогнозирования спонтанных ПР у пациенток с ИМТ ≥30 кг/м2 

на всех этапах наблюдения. 

Спонтанные ПР, как «большой акушерский синдром» ассоциированы с мно-

жеством механизмов реализации. Так внутриматочная инфекция обнаруживается в 

50,0% всех случаев спонтанного досрочного родоразрешения, но с другой стороны, 

у половины женщин определяется асептическое воспаление с участием молекуляр-

ных факторов, связанных с повреждением (DAMPs) и инфламмасомами, причем 

именно такой вариант характерен для патогенеза ПР у пациенток с ожирением [120, 

124, 137, 149]. Исходя из этого, для системы оказания медицинской помощи паци-

енткам с ожирением необходима разработка доступных маркеров воспалительного 

ответа в качестве критериев прогнозирования спонтанных ПР. Рутинная оценка 

клинических признаков (сокращения матки и изменение структуры шейки матки) 

не может являться адекватным критерием прогнозирования спонтанного досроч-

ного родоразрешения у пациенток с угрожающими ПР, так как связана со слишком 

высокой частотой ложноположительных результатов, необоснованным назначе-

нием токолиза и глюкокортикоидов (стратегия «лечить всех») [99, 100, 143, 150, 

163]. В этой связи актуальным является поиск предикторов указанного неблагопри-

ятного исхода гестации при угрожающих ПР, призванных корректно определять 

беременных, относящихся к разным клиническим группам (например, с ожире-

нием), обоснованно нуждающихся в медикаментозном вмешательстве. 

Определение длины шейки матки трансвагинальным ультразвуковым мето-

дом позволяет объективно оценить вероятность реализации сократительной актив-

ности матки в спонтанное досрочное родоразрешение при угрожающих ПР, а также 

интерпретировать данные цервикометрии в контексте клинико-анамнестических 

факторов каждой пациентки (паритет, срок гестации беременной при поступлении) 

[11, 69, 79, 105, 160, 178]. Однако по причине крайней фрагментарности данных об 

ассоциации ИМТ беременных с показателями трансвагинальной цервикометрии, 

не существует достаточного представления о том, как сведения о длине шейки 

матки у пациенток с ожирением могут быть использованы в качестве предикторов 

спонтанных ПР в клинике. 
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Токолитики могут пролонгировать беременность на 48 часов не менее, чем у 

75,0% пациенток с угрожающими ПР, что позволяет провести антенатальную про-

филактику респираторного дистресс-синдрома новорожденных глюкокортикои-

дами, а также осуществить перевод in utero в акушерский стационар III группы, но 

сам по себе токолиз не способствует улучшению перинатальных показателей [17, 

45, 66, 89]. В отсутствие четких доказательств того, что один токолитик более эф-

фективен, чем другой, относительная безопасность является основной причиной 

выбора одного из них [6, 60, 74, 109]. Однако данные об изучении частоты побоч-

ных и кардио-метаболического эффектов препаратов для токолитической терапии 

у женщин с угрожающими ПР и ожирением в литературе практически отсутствуют, 

поскольку в большинстве проведенных исследований они попадали под критерии 

исключения по причине наличия дополнительных сопутствующих экстрагениталь-

ных заболеваний у матери [119, 125, 134, 184]. Тем ни менее, проблема эффектив-

ного и безопасного токолиза для беременных с ожирением остается нерешенной. 

Степень разработанности темы исследования 

Клинико-анамнестические факторы, определяемые в когортных исследова-

ниях в качестве независимых предикторов спонтанных ПР, определяют селектив-

ность скрининговых систем неблагоприятного исхода беременности [13, 114, 153, 

192, 194]. Однако прогностического инструмента для оценки риска спонтанных ПР 

у пациенток с ожирением не разрабатывалось. 

Современное акушерство обладает постоянно пополняющимся перечнем 

факторов, ассоциированных со спонтанным досрочным родоразрешением при 

угрожающих ПР, включая данные ультразвуковой трансвагинальной цервикомет-

рии [80, 127, 128, 218]. Однако разработка моделей прогноза, включающих мар-

керы реализации сократительной функции матки в течение 48 часов при недоно-

шенной гестации у женщин с ожирением и угрожающими ПР не проводилась. 

Побочные эффекты токолитических препаратов широко изучались, и боль-

шинство из них определено относительно конкретной фармакологической группы 

[6, 110, 147, 187, 209]. Однако для обоснования подходов к безопасному токолизу 
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у пациенток с ожирением, учитывая клинико-лабораторные особенности этих жен-

щин, необходимы сведения о побочных и кардио-метаболических эффектах токо-

литиков среди этих респонденток. 

Учитывая имеющуюся актуальность научно-практической проблемы при ее 

очевидно недостаточной разработанности, были сформулированы цель и задачи 

настоящего исследования. 

Цель исследования 

Оптимизировать акушерскую тактику у беременных с ожирением группы вы-

сокого риска по спонтанным преждевременным родам путем разработки прогно-

стических моделей для обоснования лечебно-профилактических вмешательств. 

Задачи исследования 

1. Определить клинико-анамнестический портрет пациенток с ожирением и спон-

танными ПР, а также выявить у них независимые предикторы спонтанных ПР. 

2. Выделить у пациенток с ожирением и угрожающими ПР клинико-лабораторные 

показатели, ассоциированные со спонтанным досрочным родоразрешением в 

течение 48 часов, с учетом прогностических возможностей трансвагинальной 

ультразвуковой цервикометрии. 

3. Разработать прогностическую модель оценки риска спонтанного досрочного 

родоразрешения при угрожающих ПР у беременных женщин с ожирением. 

4. Оценить эффективность и безопасность токолитической терапии гексопренали-

ном и нифедипином при угрожающих ПР у беременных с ожирением.  

5. Представить алгоритм акушерской тактики у пациенток с ожирением группы 

высокого риска по спонтанным ПР и оценить его эффективность.  

Научная новизна исследования 

Впервые на основании совокупности выявленных клинико-анамнестических 

факторов (свидетельство о государственной регистрации базы данных № 

2020621365 от 05.08.2020 г.), ассоциированных со спонтанными ПР у пациенток с 

ожирением, разработана прогностическая модель риска спонтанных ПР для этой 

категории беременных женщин. 
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Получены новые данные о клинико-лабораторных показателях, характерных 

для пациенток с ожирением и угрожающими ПР, родоразрешившихся спонтанно 

досрочно в течение 48 часов.  

Для беременных с ожирением при угрожающих ПР определено влияние 

длины шейки матки на время до спонтанного досрочного родоразрешения, а также 

получены сведения о тестовых свойствах трансвагинальной ультразвуковой церви-

кометрии в отношении прогноза спонтанных ПР в течение 48 часов.  

Разработана новая модель, позволяющая определять степень риска спонтан-

ного досрочного родоразрешения при угрожающих ПР у пациенток с ожирением, 

для решения вопроса о назначении им токолитической терапии (свидетельство о 

государственной регистрации программы для ЭВМ № 2020618824 от 05.08.2020 г.). 

Впервые проведена оценка эффективности и безопасности острого токолиза 

гексопреналином и нифедипином при угрожающих ПР у беременных с ожирением. 

Предложен алгоритм акушерской тактики у пациенток с ожирением группы 

высокого риска по спонтанным ПР, успешно прошедший клиническую экспертизу 

эффективности в проспективной выборке. 

Теоретическая и практическая значимость работы 

Сформулированы представления о клинико-анамнестическом портрете жен-

щин с ожирением, родоразрешившихся  спонтанно досрочно, а из факторов, ассо-

циированных с данным исходом гестации, выделены независимые предикторы для 

рекомендуемой модели оценки риска ПР у беременных с ожирением, реализован-

ной в виде «Калькулятора оценки риска спонтанных ПР у пациенток с ожирением», 

позволяющей определять пациенток с высоким риском спонтанных ПР для направ-

ленного проведения среди этой группы профилактических мероприятий. 

Показано, что наличие ожирения у пациенток обусловливает типичные для 

них клинико-лабораторные факторы, а также особенности цервикометрических 

критериев, ассоциированные со спонтанным досрочным родоразрешением при  

угрожающих ПР, что при комплексном анализе позволило рассчитать модель дан-

ного исхода гестации и реализовать ее для внедрения в виде «Калькулятора оценки 

риска спонтанного досрочного родоразрешения при угрожающих ПР у пациенток 
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с ожирением», который позволяет верифицировать беременных с ожирением, нуж-

дающихся  в  токолитической терапии при угрожающих ПР. 

Получены представления о зависимости наличия ожирения у женщин с эф-

фективностью токолитической терапии, а также с выраженностью побочных эф-

фектов и кардио-метаболическим влиянием токолитиков, что позволило обосно-

вать рациональные подходы к проведению наиболее безопасного острого токолиза 

в группе пациенток с ожирением.  

Сформулированы принципы акушерской тактики у женщин с ожирением 

группы высокого риска по спонтанным ПР, учитывающие прогнозирование спон-

танного досрочного родоразрешения, критерии необходимости проведения 

острого токолиза, а также рациональный выбор токолитического препарата, что 

позволит улучшить клинические результаты заявляемых лечебно-профилактиче-

ских мероприятий у этих пациенток. 

Методология и методы исследования 

Методология диссертационной работы основана на базовых принципах про-

ведения биомедицинских исследований с современных позиций доказательной ме-

дицины.  

Первый этап работы - исследование «случай - контроль» для выявления фак-

торов, ассоциированных со спонтанными ПР у беременных с ожирением. Анали-

зировались данные двух групп пациенток с ожирением (основных), где в одну во-

шли женщины со спонтанными ПР (n=158), а в другую с родами в срок (n=153). По 

аналогичному принципу выделены две группы сравнения из пациенток без ожире-

ния: со спонтанными ПР (n=202) и срочными родами (n=168).  

На втором этапе в исследовании «случай-контроль» выявлялись факторы, ас-

социированные со спонтанным досрочным родоразрешением при угрожающих ПР 

у пациенток с ожирением. Основная группа респонденток с ожирением делилась 

дополнительно на группы: группа пациенток, родоразрешившимися в течение 48 

часов (n=47) и группу женщин, родивших за время равное или более 48 часов от 

поступления (n=77). Аналогичным образом разделена группа женщин без ожире-

ния (группа сравнения), где женщин было 61 и 69 соответственно.  
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Третий этап заключался в анализе эффективности и безопасности гексопре-

налина и нифедипина, применяемых в качестве препаратов для токолитической те-

рапии. В основной группе (пациентки с ожирением) 68 женщин получали терапию 

гексопреналином, а 56 – нифедипином, в группе контроля (пациентки без ожире-

ния) таковых было 72 и 43 респондентки соответственно.  

На четвертом этапе (проспективном) осуществлена оценка эффективности 

акушерской тактики у женщин с ожирением группы высокого риска по спонтан-

ным ПР. Суммарно две группы вмешательства представлены 104 пациентками, 

другие две группы сравнения суммарно включали 118 женщин. 

Клинико-анамнестическая характеристика пациенток в зависимости от ис-

следовательского этапа включала в себя трансвагинальную ультразвуковую церви-

кометрию, холтеровское мониторирование электрокардиограммы, лабораторные 

методы исследования (анализ гемограммы, уровень гликемии, параметры спектра 

липидов крови, уровень белков острой фазы воспаления и качественное определе-

ние в цервикальном секрете фосфорилированной формы протеина-1, связываю-

щего инсулиноподобный фактор роста). Анализ фактических данных пациенток 

выполнен с помощью статистических методов исследования. 

Положения, выносимые на защиту 

1. Риск спонтанных ПР у пациенток с ожирением определяется их клинико-анам-

нестическим портретом, что может быть использовано при разработке прогно-

стических инструментов спонтанного досрочного родоразрешения для этой ка-

тегории женщин. 

2. Для пациенток с ожирением при угрожающих ПР существуют характерные кли-

нико-анамнестические и лабораторные факторы, а также особенности цервико-

метрических параметров, ассоциированные со спонтанным досрочным родораз-

решением в течение 48 часов. 

3. Использование модели оценки риска спонтанного досрочного родоразрешения 

при угрожающих ПР у пациенток с ожирением позволяет верифицировать бере-

менных высокого риска, нуждающихся в токолитической терапии, а также избе-

жать ненужных вмешательств у женщин с низким риском спонтанных ПР.  
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4. Эффективность острого токолиза гексопреналином и нифедипином у женщин с 

ожирением и без такового не различается, тогда как частота и выраженность по-

бочных и кардио-метаболических эффектов обоих токолитических препаратов 

ассоциированы с ИМТ пациенток.  

5. Разработанная акушерская тактика у женщин с ожирением группы высокого 

риска по спонтанным ПР, включающая прогнозирование спонтанного досроч-

ного родоразрешения на всех этапах наблюдения, а также обоснование выбора 

препарата для токолиза, способствует улучшению качества оказания медицин-

ской помощи в данной категории пациенток. 

Степень достоверности и апробация результатов 

Достоверность полученных результатов, а также сформулированных на их 

основании выводов достигалась путем последовательного выполнения исследова-

тельского плана диссертации, использованием достаточных по объему выборок на 

всех этапах работы, а также применением адекватных, для подтверждения выдви-

нутых гипотез, биостатистических инструментов. 

Основные положения диссертации представлены на XX Всероссийском 

научно-образовательном форуме «Мать и Дитя» (Москва, 2019); VII межвузовской 

научно-практической конференции «Молодежь и медицинская наука» (Тверь, 

2019); Международной научной конференции «Актуальные вопросы медицины» 

(Ставрополь, 2020); III Инновационном Петербургском медицинском форуме 

(Санкт-Петербург, 2020); VIII Всероссийской научно-практической конференции с 

международным участием «Молодежь и медицинская наука» (Тверь, 2020); XV 

Международном конгрессе по репродуктивной медицине (Москва, 2021); XIV ре-

гиональном научно-образовательном форуме «Мать и Дитя» (Москва, 2021). 

Апробация диссертации состоялась на научно-практической конференции с 

участием сотрудников кафедр акушерства и гинекологии, хирургии и анестезиоло-

гии-реаниматологии, поликлинической педиатрии и неонатологии ФГБОУ ВО 

«Тверской государственный медицинский университет» Минздрава России, а 

также ГБУЗ ТО «Областной клинический перинатальный центр им. Е.М. Бакуни-

ной». 
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Личный вклад автора в проведенное исследование 

Автором диссертации сформулирована исследовательская гипотеза и разра-

ботана поэтапная схема по реализации доказательной базы при защите тезисов, вы-

двинутых в работе. Автор лично разработал унифицированную анкету для фикса-

ции клинико-анамнестических, электрофизиологических и лабораторных показа-

телей, характеризующих респонденток выделенных групп. Сформирована и заре-

гистрирована тематическая база данных для учета и статистического анализа кли-

нико-лабораторных показателей обследованных женщин (Свидетельство о госу-

дарственной регистрации базы данных № 2020621365 от 05.08.2020 г. «Клинико-

анамнестическая характеристика беременных групп высокого риска по преждевре-

менным родам»). Автор принимал участие в клиническом наблюдении пациенток 

в проспективных группах, в сборе образцов крови для исследования, проведении 

холтеровского мониторирования, осуществил весь спектр статистического анализа 

фактических данных выборок. Автором лично подготовлены и представлены мате-

риалы научных статей для публикации в научно-практических журналах, а также 

непосредственно текст диссертационной работы. 

Внедрение результатов работы в практику 

Результаты исследования, включая разработанные модель оценки риска 

спонтанных ПР у беременных с ожирением и модель оценки риска спонтанного 

досрочного родоразрешения при угрожающих ПР у пациенток с ожирением, реа-

лизованные в прикладных калькуляторах, внедрены в клиническую практику ме-

дицинских организаций Тверской области всех групп, оказывающих медицинскую 

помощь женщинам во время беременности, в родах и в послеродовом периоде. 

Основные положения научной работы включены в учебные программы дис-

циплины «Акушерство и гинекология» федерального государственного образователь-

ного стандарта высшего образования – специалитет по специальности 31.05.01 Ле-

чебное дело и 31.05.02 Педиатрия (2020, 2021), используются в программе подго-

товки клинических ординаторов к первичной специализированной аккредитации 

по специальности «Акушерство и гинекология» (2020, 2021) при подготовке кадров 
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высшей квалификации в ординатуре, а также для преподавания слушателям на фа-

культете дополнительного профессионального образования, реализуемом на ка-

федре акушерства и гинекологии ФГБОУ ВО «Тверской государственный меди-

цинский университет» Минздрава России. 

Публикации 

Результаты диссертационного исследования представлены в 15 печатных ра-

ботах, включая 5 публикации в журналах, входящих в актуальный Перечень рецен-

зируемых научных изданий, определенных ВАК Минобрнауки России для публи-

кации основных научных результатов диссертаций (из них 4 публикации в изда-

ниях, индексируемых в международной базе данных Scopus), а также включая 3 

работы, приравненные к публикациям в рецензируемых изданиях, в которых изла-

гаются основные научные результаты диссертации, а именно, один патент на изоб-

ретение Российской Федерации, одно свидетельство о государственной регистра-

ции программы для электронных вычислительных машин и одно свидетельство о 

государственной регистрации базы данных. 

Объем и структура диссертации 

Диссертация в текстовом формате представлена на 165 страницах и включает 

в себя иллюстративный материал из 48 таблиц и 37 рисунков. Структура работы 

содержит введение, обзор литературы по заявленной теме исследования, описание 

материалов и методов исследовательской части, главу «Результаты собственных 

исследований», заключение, а также выводы и практические рекомендации, что со-

ответствует регламенту ГОСТа 7.0.11-2011. Список литературы, на которые в дис-

сертации имеются ссылки, включает 61 публикацию на русском и 161 работу на 

английском языке. 
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ГЛАВА 1. ПРЕЖДЕВРЕМЕННЫЕ РОДЫ И ОЖИРЕНИЕ: 

ПРОГНОЗИРОВАНИЕ СПОНТАННОГО ДОСРОЧНОГО  

РОДОРАЗРЕШЕНИЯ И ВОПРОСЫ ТОКОЛИЗА (обзор литературы) 

 

1.1. Эпидемиологические и патогенетические особенности спонтанных 

преждевременных родов у пациенток с ожирением 

 

Ежегодно, в течение последнего десятилетия, в мире до 15 миллионов детей 

рождаются до полных 37 недель беременности, а преждевременные роды (ПР) яв-

ляются основной причиной потери человеческого потенциала и важнейшей ме-

дико-социальной, а также экономической проблемой во всем мире. Осложнения, 

ассоциированные с ПР, являются ведущей прямой причиной неонатальной смерт-

ности, на которую приходится более миллиона из 5,9 миллионов детских смертей 

в мире в год, и второй по частоте причиной смерти детей в возрасте до 5 лет после 

пневмонии [38, 66, 81, 116, 220]. Выжившие дети, родившиеся до срока, страдают 

от отдаленных последствий недоношенности в виде инфекционных заболеваний, 

бронхопульмональной дисплазии, детского церебрального паралича, слепоты, глу-

хоты, задержки интеллектуального развития, которые нередко приводят к инвалид-

ности [39, 41, 113. 143, 196]. Кроме того, матери, родившие преждевременно имеют 

более чем двухкратное увеличение риска смерти в последующие после родов 10 

лет (преимущественно от кардио-метаболических заболеваний) по сравнению с ма-

терями, родившими при доношенном сроке беременности [95].  

В целом ПР по целому ряду эпидемиологических и этио-патогенетических 

причин признаны «большим акушерским синдромом», а клинически включают в 

себя три фенотипа [42, 49, 66, 122]. Так, до 70% всех случаев ПР представлены 

спонтанными ПР, около 30-40% являются ПР, инициированными преждевремен-

ным разрывом плодных оболочек (ПРПО), а до 20% случаев ПР происходят в ре-

зультате индукции по медицинским показаниям [1, 33, 114, 163]. Выделение ука-

занных клинических фенотипов ПР определяет дифференцированно оказывать по-
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мощь пациенткам с ПР. Для разработки эффективной стратегии по сокращению ча-

стоты ПР важно корректно и своевременно оценивать причины и факторы риска 

такого исхода гестации [13, 47, 153]. В отличие от немодифицируемых факторов 

риска, таких как раса и генетическая предрасположенность, ожирение является по-

тенциально изменяемой и предотвратимой причиной неблагоприятных неонаталь-

ных исходов [3, 4, 5, 21, 138]. Материнское ожирение увеличивает риск гестацион-

ного диабета, преэклампсии, плацентарной недостаточности, а у потомства жен-

щин с ожирением выше частота пороков развития, макросомии, детского цере-

брального паралича, эпилепсии, сниженного нейропсихического развития [34, 40, 

48, 140, 172]. Указанные обстоятельства, вероятно, могут быть причиной более вы-

сокой частоты у пациенток с ожирением спонтанного досрочного родоразрешения 

и ПР по медицинским показаниям (индуцированных ПР). Однако сведения об ас-

социации между ожирением и другим фенотипом ПР, а именно, спонтанным до-

срочным родоразрешением, оказываются противоречивыми [18, 124, 130, 149].  

Риск ПР для пациенток с ожирением может модифицироваться рядом факто-

ров. Таковыми являются возраст матери и ее этническая принадлежность. Согласно 

результатам исследования, проведенного на выборке из более 7 миллионов одно-

плодных беременностей, по данным Национальной системы статистики США за 

2016 и 2017 годы, в общей популяции ожирение у матери значимо связано с повы-

шенным риском спонтанных ПР (относительный риск (OР) =1,18). Однако у белых, 

а также латиноамериканских женщин моложе 20 лет и у афроамериканцев моложе 

30 лет ожирение снижало этот риск, но повышало его у лиц, принадлежавших к 

этим расам, но в возрасте 20 или 30 лет и старше [73, 141, 216]. Нужно отметить, 

что ожирения является независимым фактором риска спонтанных и индуцирован-

ных ПР только при одноплодной гестации, но не у женщин с многоплодной бере-

менностью. Риск ПР у пациенток с многоплодием может быть также повышен, но 

только за счет индуцированных ПР при тяжелой форме ожирения [21, 136]. 

Есть также мнение, что ожирение является строгим и часто единственным 

фактором риска преимущественно индуцированных ПР, причем этот риск увели-
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чивается при избыточной прибавке массы тела у женщины во время гестации. Од-

нако, недостаточная прибавка в весе при беременности у женщин с ожирением свя-

зана с более высокой распространенностью спонтанных ПР и ПР, инициированных 

ПРПО [172]. С другой стороны, риск спонтанных ПР и ПР, ассоциированных с 

ПРПО, у пациенток с ожирением изменяется U-образно в зависимости от прибавки 

веса за беременность. Так при недостаточном (менее 7,0 кг) или избыточном (более 

12,7 кг) увеличении веса риск возрастает, но если женщина с ожирением прибав-

ляет в весе 7,0-9,4 или 9,5-12,7 кг (средние показатели), то вероятность спонтанных 

ПР оказывается ниже, чем у респонденток с нормальными значениями ИМТ [135, 

216]. В свою очередь по данным мета-анализа R.F. Goldstein и соавт. [75], включав-

шем более миллиона женщин с ИМТ ≥30 кг/м2, показано, что прибавка веса до ро-

дов менее рекомендуемых показателей связана с повышением риска спонтанных 

ПР, а для пациенток с прибавкой выше рекомендуемой, вероятность спонтанного 

досрочного родоразрешения снижается. 

По мнению ряда исследователей, ожирение может быть предиктором пре-

имущественно сверхранних (экстремально ранних) спонтанных ПР (22/0–27/6 

недель), но не в 28/0-31/6 или 32/0-36/6 недель у первородящих пациенток, причем 

риск спонтанного досрочного родоразрешения в указанные сроки увеличивается с 

ростом ИМТ матери, повышаясь в 6,2-15,2 раза при наличии III степени ожирения. 

Аналогичная картина, но с меньшим риском, наблюдается у повторнородящих [53, 

69, 141]. Подобная закономерность установлена для популяции Швеции (в анализе 

данные более 1,5 миллиона женщин), где риск экстремально ранних спонтанных 

ПР оказался значимо выше у пациенток с любой степенью ожирения, тогда как ча-

стота ранних ПР (28/0-31/6 недель) и ПР (32/0-33/6 недель) только при наличии 

ожирения II и III степени [138, 139]. В ряде европейских стран за 17 лет наблюде-

ний (более миллиона респонденток) установлено, что ожирение влияет на риск 

спонтанных ПР J-образно (с резким превышением при III b степени (ИМТ ≥50 

кг/м2), причем как экстремально ранних ПР, так и ранних ПР и ПР, но для послед-

них этот рост был в 2 раза менее выраженным [136, 139, 140, 162]. В отечественной 

литературе относительно срока спонтанных ПР, ассоциированного с ожирением, 
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единого мнения нет. Так, в одной работе указывается, что именно экстремально 

ранние спонтанные ПР характерны для пациенток с ожирением [59], тогда как в 

другой данная закономерность не прослежена [32]. Кроме того, наличие ожирения 

до беременности в российских выборках увеличивает совокупный шанс развития 

всех фенотипов ПР, но начиная с 28 недель (4,42 раза), более влияя при этом на 

вероятность спонтанных ПР в сроке 28/0-32/6 недели (OР=6,05), в сравнении со 

сроком гестации 33/0-36/6 недель (OР=4,03) [18, 55, 57]. Нужно отметить, что в 

случае признания ожирения фактором риска ПР при любом гестационном сроке 

устанавливается прямая корреляция между увеличением этого риска и повыше-

нием ИМТ наблюдаемых пациенток [13, 23]. Вместе с тем, кроме клинически вы-

раженного ожирения как такового, для пациенток с угрожающими и совершивши-

мися спонтанными ПР характерны более высокие значения ИМТ и толщина кож-

ной складки у выше, чем для женщин со срочными родами [21, 26, 54]. 

Важным является то обстоятельство, что результаты некоторых исследова-

ний не относят ожирение матери к факторам риска спонтанных ПР или даже ука-

зывают на протективную роль ИМТ ≥30 кг/м2 в отношении спонтанного досроч-

ного родоразрешения [192, 200]. Так из данных S.L. Averett и E.K. Fletcher [77] сле-

дует, что женщины, страдающие ожирением до беременности, имеют более дли-

тельный срок гестации и меньшую вероятность рождения недоношенного ребенка. 

По данным других авторов, у женщин с ожирением риск спонтанных родов в сроке 

менее 37 или 34 недели согласно результатам многофакторного регрессионного 

анализа, оказывался почти в два раза более низким, чем в общей популяции 

(ОР=0,57), причем этот риск снижался по мере увеличения ИМТ пациенток. Объ-

яснялась такая закономерность более низкой частотой у женщин с ожирением 

длины шейки матки менее 25 мм. Однако те же исследователи определили у жен-

щин с ожирением индуцированных ПР все-таки было больше, что прямо коррели-

ровало с ИМТ пациенток [82, 130, 192, 200]. Вместе с тем, для женщин с ожирением 

у которых отмечались угрожающие ПР, но гестация завершилась родами в срок, 

оказывается характерной более высокая частота ожирения, чем для родивших 

спонтанно преждевременно (7,8% против 3,3%; р=0,045) [26]. В свою очередь, 
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наличие ожирения может вовсе не являться фактором риска угрожающих ПР и, как 

следствие, спонтанных ПР [3, 21], так и ПР любого фенотипа [108]. 

Интересным в отношении влияния ожирения на риск спонтанных ПР явля-

ется «парадокс Симпсона». Так в общей популяции у женщин с ожирением частота 

спонтанных ПР была выше, чем в группе без ожирения, а показатели ОР увеличи-

вались по мере роста ИМТ респонденток. Для ожирения I степени ОР=1,10, а для 

II и III степени ОР=1,15 и 1,26 соответственно. Однако при анализе данных женщин 

только с ожирением без сопутствующих заболеваний отмечались значимо более 

низкие значения ОР: 0,96, 0,95 и 0,98 соответственно. Такое же изменение ОР 

наблюдалось и среди женщин с ожирением и только с сопутствующими заболева-

ниями: 0,92; 0,89; и 0,89. Такими образом, отсутствие «эффекта смешивания» у па-

циенток с ожирением обеспечивало парадоксальное влияние на частоту ПР [62]. 

Реализация влияния ожирения на вероятность спонтанных ПР преимуще-

ственно путем развития в организме женщин хронического низкоуровневого мета-

болического воспаления, которое также может привести и к другим патологиче-

ским состояниям во время беременности [76, 149]. Подтверждением этой теории 

может являться тот факт, у беременных с ожирением риск развития воспаления в 

хориоамниальной области до начала родов повышен на 60%, и хориоамнионит воз-

никает в 1,6 раз чаще, чем у женщин с нормальными значениями ИМТ [140].  

Результаты клинико-экспериментальных исследований указывают, что при-

мерно в половине случаев спонтанных ПР у пациенток с ожирением можно вы-

явить индуцированный инфекцией хориоамнионит, в то время как в остальных 50% 

случаев определялся стерильный воспалительный ответ [164]. Активация системы 

врожденного иммунитета в амниотической полости и хориоамниотических мем-

бранах, вероятно, представляет недостающее звено между ожирением матери и па-

тогенезом спонтанных ПР. В том случае, когда инфекционный фактор не обнару-

жен, ведущую роль играют эндогенные сигналы опасности, возникающие в резуль-

тате некроза или клеточного стресса жировой ткани, а также изменений гликеми-

ческого статуса (молекулярные структуры, связанные с повреждением, damage 
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associated molecular patterns (DAMP). Далее происходит сборка инфламмасом - вы-

сокомолекулярных внутриклеточных комплексов, представляющие первую линию 

защиты не только от микробной инвазии, но и от клеточного стресса [120. 154]. 

Указанные события приводят к увеличению секреции провоспалительных цитоки-

нов, хемокинов и, особенно, адипонектинов (адипокинов), что в совокупности со-

здает хронический провоспалительный статус в маточных и хориоамниальных тка-

невых структурах и реализуется в виде спонтанных ПР [124, 149]. 

Жировая ткань, являющаяся крупнейшим эндокринным и паракринным ор-

ганом, а ее состояние может определять развитие дислипидемии у женщин во 

время беременности, причем такой сценарий наиболее характерен для пациенток с 

ожирением. Нужно отметить, что дислипидемия увеличивает частоту ПР и среди 

респонденток, не имеющих ожирения. В этой связи показано, что дислипидемия 

увеличивает риск всех фенотипов ПР (ОР=1,49), включая индуцированные 

(ОР=1,41) до 32 недель гестации, причем вероятность спонтанных ПР увеличива-

ется в большей степени (ОР=1,54). При этом гиперхолестеринемия повышает веро-

ятность ПР более, чем в 2,9 раза, а гипертриглицеридемия в 3,4 раза [108, 137]. У 

беременных с ожирением снижена адаптация к метаболическим изменениям геста-

ции. Это способствует развитию дислипидемического состояния у матери, что 

прямо или косвенно связано со спонтанными ПР и передачей высокого уровня ли-

пидов плоду. Наиболее активно в патогенезе спонтанных ПР участвует холестерин, 

включая холестерин в составе липопротеидов низкой плотности, а также триглице-

риды, причем указанные липидные фракции влияют на иммунную систему [4, 10, 

18, 106]. Установлена связь между фактором некроза опухолей альфа (TNF-α), 

адипонектинов и уровнем высвобождение липидов жировыми клетками, т.е. TNF-

α индуцируется липолиз, который в свою очередь повышает концентрацию этого 

цитокина («порочный круг») [106, 212]. Нужно отметить, что дислипидемия – мо-

дифицируемый фактор коррекция которого у беременных с ожирением до беремен-

ности или на ранних сроках гестации может являться значимым механизмом сни-

жения частоты спонтанных ПР [75, 134, 212].  
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1.2. Предикторы спонтанного досрочного родоразрешения  

при угрожающих преждевременных родах 

 

Современная стратегия прогнозирования, а также предотвращения спонтан-

ных ПР включает разработку и валидацию системы предикторов данного исхода 

гестации, а также комплекс лечебно-профилактических мероприятий, предусмат-

ривающие преимущественно охват двух целевых групп пациенток [41, 207, 221]: 

1. Пациентки на прегравидарном этапе, в течение I или начале II триместра бе-

ременности (асимптомные пациентки). Цель – выделить группу высокого 

риска по реализации спонтанных ПР, определить характер и продолжитель-

ность профилактических вмешательств. 

2. Пациентки с признаками угрожающих ПР в сроке 22/0 (24/0)-33/6 недель бе-

ременности (симптомные пациентки). Цель – определить необходимость и 

возможность транспортировки в стационар третьей группы, а также показания 

к проведению токолитической терапии и профилактике респираторного дис-

тресс-синдрома новорожденных глюкокортикостероидами. 

Таким образом, определяющим фактором в принятии решения на всех этапах 

оказания медицинской помощи, является применение прогностического инстру-

ментария, определяющего вероятность наступления спонтанных ПР [219]. В этой 

связи предложен обширный перечень маркеров ПР, которые можно использовать 

для прогнозирования такого исхода беременности [37, 168, 192], включая клинико-

анамнестические факторы [13, 31, 59, 150], наличие мужского пола плода [197], 

индекс ПР [154, 199], плазменные, амниотические и цервикальные биомаркеры, ас-

социированные с разными звеньями патогенеза спонтанных ПР [78, 182, 208], а 

также данные трансвагинальной ультразвуковой цервикометрии [79, 169, 215]. 

Более половины спонтанных ПР могут быть ассоциированными с клинически 

выраженной или субклинической инфекцией, а гистологический хориоамнионит 

отмечается примерно в 60% случаев спонтанных досрочных родоразрешений [39, 

49, 157, 164]. В этой связи маркеры системного или интраамниального воспали-

тельного синдрома могут быть обоснованными предикторами спонтанных ПР [12, 
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22, 181]. В последнее время возобновлен интерес к поиску связи между рутинными 

параметрами гемограммы и спонтанными ПР [122, 210]. В большинстве работ ука-

зывается, что для пациенток со спонтанными ПР характерны более высокие пока-

затели лейкоцитов, нейтрофилов, но более низкий уровень лимфоцитов в перифе-

рической крови, чем для женщин, родивших в срок, причем, указанные показатели 

являются маркерами спонтанного досрочного родоразрешения у пациенток с угро-

жающими ПР [142, 180, 210, 214]. Однако не все авторы усматривают связь между 

показателями лейкограммы и спонтанными ПР [72, 83]. С другой стороны, марке-

рами воспаления являются количество тромбоцитов и тромбоцитарные индексы, а 

пороговое количества тромбоцитов, тромбокрита, показатели объема и площади 

тромбоцитов, а также тромбоцит-лимфоцитарное соотношение могут быть недоро-

гими неинвазивными предикторами ПР [83, 210]. Известным является факт, что 

уровень гемоглобина и гематокрита повышен, когда объем плазмы недостаточен, 

что является возможным объяснением более высоких их значений между 20-30 

неделями беременности у женщин с высоким риском спонтанных ПР [214]. В по-

следние годы нейтрофил-лимфоцитарное соотношение (НЛС) стало новым потен-

циальным биомаркером воспаления, оказалось, что оно коррелирует с различными 

неблагоприятными исходами, особенно в акушерстве [72]. Так, значения НЛС ока-

зались самыми эффективными независимыми предикторами спонтанных ПР в лю-

бом сроке [122, 210]. Причем уровни НЛС и лимфоцит-моноцитарного соотноше-

ния (ЛМС) демонстрируют свою высокую прогностическую ценность в отношении 

спонтанных ПР уже за 10 недель до появления симптомов угрожающих ПР, а зна-

чит указанные маркеры могут выполнять роль предикторов в скрининге [121, 142]. 

Кроме того, оказалось, что НЛС отрицательно коррелирует со сроком ПР и массой 

новорожденных, а также является предиктором неонатального сепсиса у недоно-

шенных детей [121, 219]. Уровни комбинированного маркера (соотношение длины 

шейка матки к НЛС), а также само значение НЛС и длина шейки матки в группе 

пациенток с угрожающими ПР и родоразрешением до 34 или 37 недель значи-

тельно отличались от таковых в группе срочных родов, а при многофакторном ана-
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лизе комбинированный маркер (значение менее 0,29) оказался наиболее эффектив-

ным независимыми прогностическими факторами прогностическим маркером 

спонтанных ПР [142, 180]. Сведения о свойствах НЛС подтверждают данные мета-

анализа 2021 года [193], где показано, что НЛС значимо выше у женщин со спон-

танными ПР, а сам относительный показатель лейкограммы может быть биомарке-

ром прогнозирования ПР, а для получения более убедительных доказательств необ-

ходимы дальнейшие исследования. Аналогичными свойствами обладает суррогат-

ный маркер системного воспаления – ЛМС, а его уровень значимо выше у пациен-

ток с угрожающими ПР, которые родили преждевременно, по сравнению с женщи-

нами, у которых беременность была пролонгирована более 37 недель. Кроме того, 

ЛМС отрицательно коррелирует со сроком спонтанных ПР [206]. 

Большинство авторов считают уровень С-реактивного белка значимым пре-

диктором спонтанного досрочного родоразрешения, причем таковым он является 

при любом сроке угрожающих ПР [122, 180, 181, 182]. Так, его концентрация в 

плазме крови оказывается в 2 раза выше, а в амниотической жидкости в 8 раз при 

сравнении с образцами пациенток, доносивших беременность [80]. Однако есть и 

иное мнение, согласно которому медиана С-реактивного белка сыворотки в груп-

пах спонтанных ПР и срочных родов не различалась, а значит, по мнению авторов, 

измерение уровня этого маркера воспаления не будет полезно при скрининге спон-

танных ПР [94]. Прокальцитонин является биомаркером системного воспаления, 

однако его уровни не различались между женщинами с ПР и срочными родами. 

Однако, молекулы этого фактора не обладают предикторными свойствами для 

спонтанных ПР в течение 7 и 14 дней после тестирования, а также при поступлении 

в 24-32 недели [112]. В отношении же уровня ферритина (использован критерий 

исключения – наличие анемии у женщины) показано, что он демонстрирует более 

высокие значения у пациенток с угрожающими ПР, родивших досрочно, чем у жен-

щин с угрожающими ПР, доносивших беременность, вне зависимости от паритета 

респонденток, а также негативно коррелирует со сроком беременности при родо-

разрешении и массой новорожденных [174, 179, 205]. По данным других исследо-

вателей, на фоне отсутствия различий между группами по уровню железа, общей 
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железосвязывающей способности и гемоглобина, содержание ферритина было 

выше в 4 раза у женщин со спонтанными ПР, чем со срочными родами, что может 

быть использовано в качестве биомаркера родов до полных 37 недель [103, 180]. В 

последнее время разрабатываются и валидируются методы прогнозирования спон-

танных ПР, основанные на выделении значимых предикторов такого исхода геста-

ции с созданием моделей или номограмм [13, 59, 168]. Для асимптомных пациенток 

разработаны и используются: американская (PRAMS) [153] или корейская 

(KOPEN) [194]. Авторы из Франции, предложили калькулятор вероятности спон-

танных ПР у пациенток с угрожающими ПР в течение 48 часов и до 32 недель, ко-

торый включает предикторы: срок беременности, длина шейки матки, анамнез по 

ПРПО, вагинальное кровотечение и сокращения матки [86, 100]. Австрийский 

калькулятор для аналогичных целей включает предикторы: срок беременности, 

ПРПО, длину шейка матки, С-реактивный белок и цервикальный фетальный фиб-

ронектин (фФН) [127]. Система Quantitative Instrument for the Prediction of Preterm 

Birth (QUIPP) Королевского лондонского колледжа включает срок беременности, 

количественный анализ цервикального фФН и данные длины шейки матки. Приме-

нение данной системы предложено в качестве альтернативы стратегии «лечить 

всех» («treat-all strategy») у пациенток с угрожающими ПР, а также у асимптомных 

женщин высокого риска по спонтанным ПР [99, 101 ,102, 165].  

Большие надежды в отношении прогнозирования спонтанного досрочного 

родоразрешения возлагаются на использование маркеров деградации внеклеточ-

ного матрикса, как самостоятельных тестов, а именно фФН, фосфорилированного 

протеина-1, связывающего инсулиноподобный фактор роста (фПСИФР-1) и пла-

центарного альфа-микроглобулина-1 (ПАМГ-1) [78, 208, 219]. Однако каждый из 

биомаркеров имеет особенности применения и ограничения. Так, фПСИФР-1 кор-

ректно определяет риск спонтанных ПР и коррелирует с индексом Бишопа только 

до 30 недель беременности [2, 123]. Мета-анализ A. Conde-Agudelo и R. Romero 

[88] относительно цервикального фПСИФР-1 показал, что тот потенциально поле-

зен для выявления пациентов с угрожающими ПР, которые не могут родить в тече-
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ние 48 часов. Однако его общая прогностическая способность для выявления симп-

томных и асимптомных женщин с риском ПР ограничена. С другой стороны, 

ПАМГ-1 является лучшим предиктором неизбежных спонтанных ПР по сравнению 

с фПСИФР-1, отдельно или в сочетании с измерением длины шейки матки. В неко-

торых клинических ситуациях тест на ПАМГ-1 является значительно лучшим пре-

диктором неизбежных спонтанных ПР в течение 7 дней после тестирования, чем 

фПСИФР-1 [39, 41, 156]. В системном обзоре, посвященном фФН, показано, что он 

является эффективным биомаркером прогноза спонтанных ПР в течение 48 часов, 

7 суток и <34 недель и включен в большинство калькуляторов расчета риска спон-

танных ПР [80]. Однако его эффективность может быть сравнима с клиническими 

данными, включенными в индекс ПР [198]. Кроме того, положительный тест 

ПАМГ-1 оказывается более чем в 4 раза более надежен, чем положительный тест 

на фФН в прогнозировании неизбежных спонтанных ПР и позволяет избежать лож-

ноположительных тестов, которые значимо чаще отмечаются для фФН [159, 208]. 

Одним из ранних изменений в организме матери, предшествующих спонтан-

ным ПР, является укорочение шейки матки, которое может быть обнаружено за не-

сколько недель до реализации родовой деятельности, что делает данные цервико-

метрии наиболее часто и эффективно применяемым тестом для прогноза спонтан-

ных ПР [79, 115, 219]. Преимуществами ультразвуковой цервикометрии при срав-

нении с другими тестами являются: возможность исследования при кровотечении, 

после полового акта и влагалищного исследования, обеспечивает немедленные ре-

зультаты, можно повторить в течение 24–48 часов, а недостатком: требуется допол-

нительное обучение и ресурсы [78, 169, 202, 215]. Кроме длины шейки матки в ка-

честве ультразвуковых предикторов используют: величину маточно-шеечного 

угла, железистый индекс, расширение внутреннего зева шейки матки (cervical fun-

neling), феномены амниотического сладжа и акустического затухания, индексы 

консистенции шейки матки и соотношения толщины миометрия к длине шейки 

матки, а также цервикальную эластографию [11, 57, 82, 169, 217].  

Согласно заключению систематического обзора и мета-анализа 2016 г. отме-

чается, что знание о длине шейки матки у женщин с симптомами угрожающих ПР 
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было связано с уменьшением времени для принятия решения в отношении назна-

чения токолиза, снижением частоты спонтанных ПР до 37 недель беременности 

(ОР=0,64 или на 36%), а также более поздним гестационным сроком на момент 

родоразрешения при угрожающих ПР [71, 84, 105, 186]. Кроме того, знание о длине 

шейки матки при угрожающих ПР сокращает продолжительности пребывания в 

стационаре и долю пациенток, находившихся в стационаре ≤3 дней [216]. Исполь-

зование данных ультразвуковой цервикометрии при ведении пациенток с угрожа-

ющими ПР в Испании и Германии сократило количество госпитализаций с 45% в 

первый год внедрения до 23% через 5 лет, а частота спонтанных ПР при этом не 

изменилась. Затраты от ненадлежащей госпитализации при этом снизились с 60 

420,76 евро в 2009 году до 29 998,04 евро в 2014 году [97, 107]. Принятие решений 

по госпитализации и проведению токолиза при угрожающих ПР на основании дан-

ных измерения длины шейки матки в Нидерландах (180 000 родов всего ежегодно) 

и отказ от стратегии «лечить всех» позволяет экономить до 14,4 миллионов евро, 

что является эффективной медико-экономической стратегией [90, 91]. 

Нужно отметить, что пороговое значение длины шейки матки, разделяющее 

пациенток на группы высокого и низкого риска по спонтанным ПР, различа-

ются/меняются в зависимости от национальных рекомендаций и когортных иссле-

дований [79, 128, 169, 203]. Согласно отечественным рекомендациям «короткой» 

шейкой матки считается верификация ее длины <25 мм [33, 35, 41, 220]. Аналогич-

ного мнения придерживаются и иностранные авторы, указывая, что пороговая 

длина шейки матки <25 мм значимо связана с риском спонтанных ПР при угрожа-

ющих ПР и корректно прогнозирует время родов в течение 7 и 14 дней с учетом 

также раскрытия шейки матки [63, 161, 173]. Из других источников следует, что 

токолитическая терапия показана только при длине шейки матки <15 мм, так как 

риск спонтанных ПР в 5,2 раза выше, чем если длина шейки матки составляет ≥15 

мм [171, 213]. С другой стороны, для принятия решения в отношении назначения 

токолиза при длине шейки матки 15-30 мм требуется дополнительное тестирование 

с помощью биомаркеров [98, 160, 165, 166]. Нужно также иметь в виду, что даже в 

случае успешного пролонгирования беременности на 7 дней, риск спонтанных ПР 



26 
 
в течение следующих 2-4 недель у женщин с длиной шейки матки <10 мм при вы-

писке из больницы повышен в 4-8 раз [178]. Учитывая разнообразие используемых 

пороговых цервикометрических показателей, нужно иметь в виду, что чувствитель-

ность цервикометрии в ряду пороговых значений 10-15-20-25-30 мм растет, а спе-

цифичность теста снижается [211].  

Существует мнение, данные о длине шейки матки могут выступать в качестве 

надежного предиктора спонтанных ПР в течение 48 часов, 7 суток и до 35 недель 

[188]. Однако, анализируя данные цервикометрии, есть необходимость учитывать 

ИМТ, срок поступления, паритет пациентки, которые влияют на предикторные 

свойства длины шейки матки. Так как женщины с ожирением, поступающие с 

симптомами угрожающих ПР, почти в 2 раза реже имеют короткую шейку матки 

(<25 мм), но чаще длину шейки матки выше 75 перцентиля, чем беременные с нор-

мальным весом [200, 218]. Интересно, что повышение ИМТ на каждый 1,0 кг/м2 

увеличивает длину шейки матки на 0,25 мм. [69, 130, 192]. Наличие более длинной 

шейкой матки может являться механизмом снижения частоты спонтанных ПР у па-

циенток с ожирением [196, 218]. Однако несмотря на то, что ожирение связано с 

большей длиной шейки матки, для пациенток с нарушением жирового обмена ас-

социация данных цервикометрии со снижением частоты спонтанных ПР не уста-

новлено [20]. Срок поступления также определяет пороговые значения цервико-

метрии, так у женщин в сроке <32 недель беременности, пороговая точка 25 мм для 

прогнозирования спонтанных ПР, тогда как для женщин, поступивших позже 32 

недель - 15 мм [204]. Оптимальные пороги для прогнозирования спонтанных ПР в 

течение 14 дней: 36 мм, 32,5 мм, 24 мм и 20,5 мм при поступлении в сроках 32, 30, 

27 и 24 недель соответственно [202, 203]. У первородящих шейка матки при угро-

жающих ПР короче, но с другой стороны ее длина в качестве предиктора спонтан-

ных ПР лучше, чем у повторнородящих, что стоит учитывать при интерпретации 

данных цервикометрии [69, 158]. Кроме того, цервикометрия имеет ограниченное 

значение для прогноза спонтанных ПР у повторнородящих женщин из-за возмож-

ного наличия у них в анамнезе ПР [129]. Женщины с анамнезом по спонтанным ПР 

имеют более короткие шейки, повышенный риск повторных спонтанных ПР в 
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сроке <35 недель, а прогностический порог длины шейки матки у них составляет 

<30 мм [93]. В качестве предикторов спонтанных ПР у первородящих женщин мо-

жет использоваться как тест на фФН, так и длина шейки матки <20 мм, тогда как 

для повторнородящих женщин тест на фФН неэффективен, а рекомендована только 

оценка длины шейки матки, но с порогом <25 мм [165, 166]. 

Для оптимизации прогностических возможностей цервикометрии в отноше-

нии спонтанного досрочного родоразрешения при угрожающих ПР предпринято 

комбинированное использование данных измерения длины шейки матки и других 

предикторов. Рекомендуют проводить цервикометрию у женщин с угрожающими 

ПР только среди пациенток, имеющих оценку по шкале Бишопа не менее 4 баллов, 

что сокращает на 30% количество ложноположительных результатов [177]. Обяза-

тельно учитывать расширение внутреннего зева шейки матки, так как у пациенток 

с длиной шейки матки <20 мм наличие cervical funneling увеличивает риск родораз-

решения в 25 раз в течение 48 часов и в 50 раз в течение 7 суток [155]. При церви-

кометрии следует ориентироваться не на абсолютные значения (<25 мм), а на ин-

дивидуальную оценку длины шейки матки (перцентильный калькулятор), что улуч-

шает верификацию пациенток с неизбежными спонтанными ПР [158]. У женщин с 

угрожающими ПР учитывать разницу в длине двух последовательных измерений, 

что по мнению авторов в 3 раза повышало эффективность цервикометрии особенно 

для женщин с длиной шейки матки ≤10 мм [170]. Наибольшее число исследований 

и противоречивых мнений в отношении прогноза спонтанных ПР связано с иссле-

дованием роли комбинации данных ультразвуковой цервикометрии с биомарке-

рами. Так, измерение длины шейки матки 15-30 мм в сочетании с тестом на фФН 

улучшает идентификацию женщин с низким риском спонтанных ПР в течение 7 

дней, а количественное тестирование фФН может как улучшать, так и не оказывать 

влияния на качество этого прогноза по сравнению с качественным тестированием 

фФН [98, 156, 166, 198]. Пациентки, неродившие в течение 7 дней при длине шейки 

матки <15 мм имеют одинаковую точность оценки риска спонтанных ПР при длине 

шейки матки 15-30 мм в сочетании с позитивным тестом на фФН [171]. По мнению 

других исследователе, анализ фФН в цервико-вагинальном секрете в сочетании с 
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ультразвуковым измерением длины шейки матки не улучшает прогноз ПР в тече-

ние недели, а также при скрининге по выделению группы высокого риска [158, 

187]. В сочетании с длиной шейки матки 15-30 мм или 10-25 мм тест фПСИФР-1 

или ПАМГ-1 может быть использован в качестве альтернативы тесту фФН для про-

гнозирования спонтанных ПР в течение недели, а длина шейки матки <15 или <10 

мм не требует подтверждения биомаркерами, при этом тестовые свойства у анализа 

на ПАМГ-1 оказываются лучше, чем у фПСИФР-1, [2, 43, 87]. Тестирование 

ПАМГ-1 в цервико-вагинальной жидкости в сочетании с длиной шейки матки ≤15 

мм позволяет прогнозировать спонтанные ПР в течение 7-14 дней на фоне симпто-

мов угрожающих ПР со 100% положительной прогностической ценностью [85]. 

 
1.3. Токолитическая терапия при угрожающих преждевременных родах: 

стратегия эффективности и безопасности 

 
Подавление сокращений матки с помощью лекарственных препаратов - часть 

концепции помощи пациенткам с угрожающими ПР, однако по очевидным причи-

нам токолитики все еще используются слишком часто и слишком долго [38, 56, 114, 

220]. Однако, при угрожающих ПР у каждой третьей женщины с схватки прекра-

щаются спонтанно, до 50% пациенток без токолиза рожают в доношенном сроке и 

только около 10% в течение 7 дней [45, 144, 151, 167]. Принципы современной 

стратегии токолиза: 1) использование токолитиков не улучшает перинатальные ис-

ходы, но связано дает возможность выиграть время для того, чтобы кортикостеро-

иды реализовали свою эффективность, а также осуществить транспортировку in 

utero в медицинское учреждение с отделением интенсивной терапии новорожден-

ных (стационар III группы); 2) в кратчайшие сроки использовать самую безопасную 

токолитическую терапию в тщательно отобранных случаях; 3) отсутствие реакции 

на токолиз может быть связано с наличием инфекции / воспаления (хориоамнионит 

или воспалительный синдром плода); 4) поддерживающий токолиз неэффективен 

и применяться не должен [96, 132, 151]. В таблице 1 приведены данные по основ-

ным токолитикам, чье использование допускается национальными и международ-

ными клиническими руководствами [33, 41, 66, 143, 163, 167]. 
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Таблица 1 – Характеристика токолитических препаратов (адаптация) 
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адреномиметик 
+ ++ +++ ++ - Высокий Средняя 

Индометацин off-label + (+) (+) + (+) - Низкий Низкая 

Атозибан + ++ (+) - - Низкий Высокая 

Нифедипин off-label ++ (+) + (+) - Низкий Низкая 

Примечание: РДСН – респираторный дистресс-синдром новорожденных 

 

Существующие токолитики имеют возможность пролонгировать беремен-

ность на двое суток не более чем у 75% пациенток, а также обладают побочными 

эффектами для матери и плода, поэтому вопросы эффективности и безопасности – 

ведущие в оптимизации фармакотерапии при угрожающих ПР [10, 45, 132]. Так в 

отношении данных об эффективности токолитических препаратов можно отме-

тить, что наиболее целесообразно при угрожающих ранних ПР оказалось назначе-

ние нифедипина, а в 32-33 недели как блокатора кальциевых каналов, так и гексо-

преналина [49]. Атозибан в 24–27 недель в 1,6 раза оказывал более выраженный 

эффект для пролонгирования гестации при сравнении с бета-адреномиметиком, а в 

28-33 недели этот показатель возрастал более, чем в 2 раза, при том, что блокатор 

окситоциновых рецепторов также имел лучше профиль безопасности, чем гексо-

преналин [51, 52, 60]. В свою очередь, нифедипин как токолитик был в 2 раза эф-

фективнее, чем бета-адреномиметики (ритодрин, тербуталин), а также индомета-

цин и магния сульфат, при том, что частота побочных эффектов указанных препа-

ратов значимых различий не имела [131, 148, 175, 184]. Стоит отметить, что после 

90 минут лечения нифедипина значимо снижал сокращения матки, но эффектив-

ность токолиза в течение 48 часов, срок беременности при родах и неонатальные 
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осложнения не различались с данными группы плацебо [187]. Однако при сравне-

нии с бета-адреномиметикомами токолиз нифедипином при сублингвальном и пе-

роральном применении ассоциировался с более низкой неонатальной заболеваемо-

стью, что авторы объясняли более высокой токолитической эффективностью (в 4,8 

раза выше при сравнении с гексопреналином) и более низкой частотой побочных 

эффектов, чем у бета-адреномиметиков [17, 58, 109, 145]. Кроме того, лечение ни-

федипином при угрожающих ПР связано с более низкими затратами, чем терапия 

атозибаном, что обусловлено более низкой частотой госпитализаций в отделения 

интенсивной терапии новорожденных в группе нифедипина [89], хотя эффектив-

ность кальциевого блокатора в целом могла быть и ниже, чем у атозибана [6]. Од-

нако по данным международного мультицентрового исследования Assessment of 

Perinatal Outcome after Specific Tocolysis in Early Labour (APOSTEL-III), 48-часовой 

токолиз с нифедипином или атозибаном приводит к аналогичным перинатальным 

исходам, а частота побочных эффектов со стороны матери не различалась [146] или 

все-таки была выше у женщин, получавших кальциевый блокатор [6]. Эффектив-

ность токолиза гексопреналином при пролонгировании гестации на 48 часов и 7 

суток оказывалась ниже таковой у атозибана в 1,3 раза, что позволило пролонгиро-

вать беременность на 6,5 дня меньше, чем при применении блокатора окситоцино-

вых рецепторов [15, 51, 52]. Сравнивая же эффективность сульфат магния и бета-

адреномиметика, авторы не нашли различий между этими препаратами равно, как 

и по частоте их побочных эффектов в отношении матери [111]. 

Токолиз менее эффективный у пациенток с проявлениями системного и внут-

риамниотическим воспалением, верифицируемого по уровню С-реактивного 

белка, интерлейкинов 6 и 8, а также и отрицательно коррелирует с ИМТ женщины 

[125, 181, 182]. В свою очередь эффективность токолиза в 2 раза выше при комби-

нированном применении вагинальных суппозиториев с прогестероном или силде-

нафила цитрата с нифедипином беременности [68, 147] или аллилэстренола с бета-

адреномиметиком [133]. Кроме того, генетическая составляющая влияет на частоту 

пролонгирования беременности и побочных эффектов на фоне токолитической те-
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рапии. Так, пациенты с генотипом AA полиморфизма rs1042717 и генотипа СС по-

лиморфизма rs1042719 гена ADRB2 имели значимо меньшую частоту (на 78,0%) 

побочных эффектов при токолизе бета-миметиками ниже, чем у носителей других 

генотипов [74]. При проведении острого токолиза в 22-27/6 недель пациентки с ге-

нотипом 390CC гена IL1RN и 936СС гена VEGFA значимо чаще родоразрешаются 

в течение 7 дней, а после 28 недель указанные генотипы не оказывают значимого 

влияния на сроки наступления спонтанных ПР [25]. У носителей гомозиготного 

Arg16 генотипа полиморфизма Arg16Gly гена ADRB2 эффективность токолиза гек-

сопреналином оказывается лучше на 25%, чем у носителей аллеля Gly [9, 67]. У 

носителей аллеля А и генотипа CC локусов rs10774053 и rs215994 гена CACNA1C 

в 1,5 раза чаще отмечаются побочные эффекты при использовании ритодрина [70]. 

Частота побочных эффектов токолитиков выше при многоплодной беремен-

ности и при наличии сопутствующих заболеваний у матери, а также зависит от при-

меняемого препарата [65]. Так, терапия бета-адреномиметиком у женщин с геста-

ционным сахарным диабетом, ассоциировалась с большей потребностью в инсу-

лине [209], а у новорожденных от матерей старше 35 лет чаще развивалась гипо-

гликемии новорожденных после острого токолиза этим препаратом [126]. Частота 

побочных эффектов бета-адреномиметиков увеличивается с возрастом женщины, а 

у пациенток с ожирением оказывается в 2,29 раза выше, чем у женщин с нормаль-

ным ИМТ [183]. Кроме того, риск побочных реакции для матери при лечении аго-

нистом β-адренорецепторов при сравнении с атозибаном выше в 22 раза, в 8 раз 

чаще вызывает тахикардию плода, РДСН и асфиксию новорожденных, а при срав-

нении с нифедипином в 12 раз [15, 65]. Вместе с тем, токолиз ритодрином характе-

ризовался значимым снижением уровня систолического АД (САД), диастоличе-

ского АД (ДАД) и калия, но значимым увеличением средней ЧСС и уровня глю-

козы, чем таковые были при назначении нифедипина, атозибана, а также плацебо 

[104, 119]. В свою очередь частота побочных эффектов в группах беременных, по-

лучавших нифедипин, гексопреналин и атосибан составила 38,9%, 12,3% и 82,3% 

соответственно [6, 52, 60, 61]. Причем острый токолиз указанным бета-адреноми-
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метиком явился причиной неблагоприятного влияния на сердечно-сосудистую си-

стему у 34,0% респонденток, у 24,7% на центральную нервную систему, а также у 

26,0% и 16,7% на желудочно-кишечный тракт и показателей крови соответственно 

[17, 58]. Инфузия гексопреналина и ритодрина оказывает влияние и на вариабель-

ность ритма сердца, значимо снижая чувствительность кардиального бароре-

флекса, а также уменьшая значения мощности спектра сердечно ритма во всех диа-

пазонах, что в свою очередь может ассоциироваться с понижением антиаритмоген-

ного барьера и быть фактором риска аритмий сердца [16, 110, 185]. В отличие от 

бета-адреномиметиков блокатор окситоциновых рецепторов не оказывал значи-

мого негативного влияния на сердечно-сосудистую систему, включая параметры 

вариабельности ритма сердца [10, 195]. Систематический обзор от 2019 год указы-

вает на то, что атосибан вызывал меньшее побочных эффектов у матери, чем нифе-

дипин, без различий по длительности пролонгирования беременности [190]. Од-

нако, пероральное введение нифедипина для токолиза не оказывает негативного 

влияния на функцию или морфологию сердца плода [222]. По данным эхокардио-

графии у беременных после 48 часов терапии этим препаратом отрицательных эф-

фектов на структуру и функцию сердца не наблюдалось, хотя на фоне двухкратного 

снижения показателей по балльной оценки на боли на фоне угрожающих ПР, зна-

чимо снижалось САД, ДАД при некотором повышении ЧСС [176].  

Таким образом, спонтанные ПР, как глобальная медико-социальная проблема 

широко освещается в научной литературе, однако исследованиям неблагоприят-

ного исхода беременности у женщин с ожирением внимания уделено недостаточно, 

а имеющиеся сведения весьма противоречивы. Очевидно, что предикторы спонтан-

ных ПР у пациенток с ожирением должны иметь свои особенности, а методики то-

колиза для данной группы женщин обладать характерными подходами к эффектив-

ности и безопасности. Однако результаты научных работ по этому направлению в 

литературе представлены крайне фрагментарно. Учитывая важность научно-прак-

тической проблемы, решено было разработать акушерскую тактику при угрожаю-

щих ПР у пациенток с ожирением, а также провести оценку ее эффективности. 
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ГЛАВА 2. МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

 

2.1. Принципы формирования выборок и организация исследования 

Диссертация выполнена в рамках научно-исследовательской работы ка-

федры акушерства и гинекологии ФГБОУ ВО «Тверского государственного меди-

цинского университета» Минздрава России (ректор –доктор мед. наук, профессор 

Чичановская Л.В.). Клиническая часть работы проведена на базе ГБУЗ ТО «Област-

ной клинический перинатальный центр им. Е.М. Бакуниной» (главный врач – кан-

дидат мед. наук Гребенщикова Л.Ю.) в период с 2016 по 2020 годы. Проведение 

научно-исследовательской работы разработано в соответствии с Хельсинской де-

кларацией Всемирной ассоциации «Этические принципы проведения научных ме-

дицинских исследований с участием человека» (редакция 2008 года) и в соответ-

ствии с положениями Приказа Минздрава России «Об утверждении правил надле-

жащей клинической практики» №200н от 01.04.2016 г. Проект протокола исследо-

вания утвержден на заседании локального Этического комитета ФГБОУ ВО «Твер-

ского государственного медицинского университета» Минздрава России. 

 

Таблица 2 – Общее количество родов и структура ПР в ГБУЗ ТО «Областной 

клинический перинатальный центр им. Е.М. Бакуниной» в 2016-2020 годах, n (%) 

Годы Родов всего ПР всего 22/0-27/6 недель 28/0-32/6 недель 33/0-36/6 недель 

2016 3267  427 (13,1%) 45 (1,5%) 146 (4,4%) 236 (7,2%) 

2017 2755  339 (12,3%) 20 (0,7%) 111 (4,1%) 208 (7,5%) 

2018 2936  350 (11,9%) 24 (0,8%) 114 (3,9%) 212 (7,2%) 

2019 3047  378 (12,4%) 29 (0,9%) 145 (4,8%) 204 (6,7%) 

2020 2682  308 (11,5%) 45 (1,7%) 86 (3,2%) 177 (6,6%) 

Всего: 14 687 1 802 (12,3%) 163 (1,1%) 602 (4,1%) 1037 (7,1%) 

 

В таблице 2 представлено общее количество родов, а также количество ПР со 

структурой относительно гестационного срока, проведенных в медицинском учре-

ждении третьей группы, которым в Тверской области является ГБУЗ ТО «Област-

ной клинический перинатальный центр им. Е.М. Бакуниной» в 2016 – 2020 годах. 
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Пациентки, родоразрешившиеся в течение указанного периода в этом медицин-

ском учреждении, составили популяцию, на которой проведено обследование, взя-

тое за основу всех четырех этапов выполнения диссертационной работы. 

Первый этап работы заключался в ретроспективном, обсервационном, анали-

тическом исследовании «случай - контроль» для выявления факторов, ассоцииро-

ванных со спонтанными ПР у беременных с ожирением алиментарно-конституци-

ональной формы, отмечавшимся при постановке на учет до 12 недели гестации, 

которое определялось по ИМТ (кг/м2), вычисляемому по формуле: 

ИМТ = Масса тела (кг)/ Рост (м2) 

Значения ИМТ≥30 кг/м2 верифицировало пациенток, как имеющих ожире-

ние. Выявленные факторы, ассоциированных со спонтанными ПР, у этих пациен-

ток включались в скрининговую модель оценки риска данного исхода беременно-

сти. Информация на этом этапе работы получена путем выкопировки клинико-ста-

тистических данных из медицинской документации (индивидуальная карта бере-

менной и родильницы ф. № 111/у; история родов ф. № 096/у; карта развития ново-

рождённого ф. № 097/у) с внесением сведений в формализованную анкету.  

Выделены две основные группы - пациентки с ожирением (группы I и II) и 

две группы сравнения - респондентки без ожирения (ИМТ 18,5-24,9 кг/м2) (группы 

III и IV). Введение групп сравнения было необходимо для выяснения факторов, ас-

социированных со спонтанными ПР, специфичных только для пациенток с ожире-

нием, а также факторов, независящих от ИМТ респонденток, но соответственно 

также отмечаемых у женщин с ожирением. Так I группа («случай») включала 158 

женщин с угрожающими ПР в сроке 24/0-33/6 недель и последующим спонтанным 

досрочным родоразрешением в сроке полных 37 недель; II группа («контроль») 

представлена 153 пациентками со срочными родами; III группа («случай») состояла 

из 202 пациенток с угрожающими ПР в 24/0-33/6 недель, у которых произошло 

спонтанное досрочное родоразрешением  в сроке полных 37 недель; IV группа 

(«контроль») включала 168 респонденток, которых родоразрешились на доношен-

ном сроке беременности. Респондентки для данного этапа исследования были ото-

браны случайным методом при соответствии критериям включения и исключения. 
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Критерий включения в группы «случай»:  

1) угрожающие ПР в 24/0-33/6 недель при поступлении с исходом в спонтанное 

досрочное родоразрешение. 

Критерий включения в группы «контроль»:  

1) спонтанные роды на доношенном сроке беременности. 

Критерии исключения из групп «случай»: 

1) наличие противопоказаний к проведению токолитической терапии [33, 39, 41]; 

2) сахарный диабет (СД) до беременности, манифестный СД, гестационный СД с 

инсулинотерапией; 

3) индуцированное досрочное родоразрешение по медицинским показаниям; 

4) роды, инициированные ПРПО, и срок гестации при поступлении ≥34 недель;  

5) беременность в результате вспомогательных репродуктивных технологий 

(ВРТ), многоплодная беременность; 

6) акушерская ситуация, требующая родоразрешения путем кесарева сечения по 

показаниям со стороны матери или плода при поступлении. 

Критерии исключения из групп «контроль»:  

1) СД до беременности, манифестный СД, гестационный СД с инсулинотерапией; 

2) роды, инициированные ПРПО;  

3) преэклампсия / эклампсия; преждевременная отслойка нормально расположен-

ной плаценты, предлежание плаценты; 

4) гибель плода, пороки развития у плода, не совместимые с жизнью; 

5) беременность в результате ВРТ, многоплодная беременность; 

6) акушерская ситуация, требующая родоразрешения путем кесарева сечения по 

показаниям со стороны матери или плода при поступлении. 

Второй этап работы заключался в проведении ретроспективного обсерваци-

онного аналитического исследования «случай - контроль» для выявления факто-

ров, ассоциированных со спонтанным досрочным родоразрешением при угрожаю-

щих ПР у пациенток с ожирением. Выделялась основная группа (группа 1), состо-

ящая из 124 респонденток с ожирением и угрожающими ПР, а также группа срав-

нения (группа 2), представленная 130 пациентками без ожирения и угрожающими 
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ПР. В качестве порогового времени до спонтанного родоразрешения принят отре-

зок в 48 часов. Группа 1 и 2 делились дополнительно на две группы каждая: группа 

1.1 («случай») представлена 47 пациентками с ожирением, родоразрешившимися 

спонтанно преждевременно в течение 48 часов; группа 1.2 («контроль») включала 

77 женщин с ожирением, родивших за время ≥48 часов от начала наблюдения; 

группа 2.1 («случай») состояла из 61 пациентки без ожирения, которые родили в 

течение 48 часов спонтанно преждевременно; в группу 2.2 («контроль») вошли 69 

респонденток, родоразрешившихся во временном промежутке ≥48 часов. 

Критерии включения в группы «случай»:  

1) угрожающие ПР в 24/0-33/6 недель, определенные на основании жалоб паци-

ентки: тянущие боли внизу живота и поясничной области и клинических при-

знаков: ≥4 сокращений матки за 30 минут, изменений шейки матки в динамике 

(укорочение и/или раскрытие маточного зева), целый плодный пузырь; 

2) поступление в стационар в течение 3 часов от момента появления жалоб; 

3) спонтанное родоразрешение в течение 48 часов от момента поступления. 

Критерии включения в группы «контроль»:  

1) угрожающие ПР в 24/0-33/6 недель с аналогичными группам «случай» крите-

риями верификации диагноза; 

2) поступление в стационар в течение 3 часов от момента появления жалоб; 

3) спонтанное родоразрешение в течение ≥48 часов от момента поступления. 

Критерии исключения из групп «случай» / «контроль»:  

1) наличие противопоказаний к проведению токолитической терапии [33, 39, 41]; 

2) СД до беременности, манифестный СД, гестационный СД с инсулинотерапией; 

3) роды, инициированные ПРПО, и срок гестации при поступлении ≥34 недель;  

4) конизация шейки матки или истмико-цервикальная недостаточность, корриги-

рованная серкляжем или акушерским разгружающим пессарием; 

5) беременность в результате ВРТ, многоплодная беременность; 

6) спонтанное родоразрешение за время ≥48 часов от момента поступления – для 

групп «случай» и спонтанное родоразрешение в течение 48 часов от момента 

поступления – для групп «контроль». 
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Исследования на первом и втором этапе проведены в 2016 по 2018 годах. 

Третий этап работы заключался в проспективном, одноцентровом, контроли-

руемом исследовании по анализу эффективности и безопасности токолитической 

терапии препаратами гексопреналина и нифедипина у пациенток с ожирением 

(2018-2019 годы). Основная группа состояла из 124 женщин с ожирением (группа 

1), группа контрольная (группа 2) представлена 115 респондентками без ожирения. 

В зависимости от назначенного токолитика группы были делились на две под-

группы каждая. Подгруппа 1а включала 68 женщин с ожирением, получивших то-

колитическую терапию гексопреналином, подгруппа 2а - 72 беременных без ожи-

рения с токолизом тем же препаратом, в подгруппе 1б было 56 женщин с ожире-

нием, которые получали токолитическую терапию нифедипином, а в подгруппу 2б 

выделено 43 респондентки без ожирения, которым также назначался нифедипин. 

Критерии включения в группы / подгруппы:  

1) угрожающие ПР в 24/0-33/6 недель, целый плодный пузырь; 

2) поступление в стационар в течение 3 часов от момента появления жалоб; 

3) письменное информированное согласие на участие в исследовании. 

Критерии исключения из групп / подгрупп:  

1) наличие противопоказаний к проведению токолитической терапии [33, 39, 41]; 

2) СД до беременности, манифестный СД, гестационный СД с инсулинотерапией; 

3) роды, инициированные ПРПО, и срок гестации при поступлении ≥34 недель; 

4) конизация шейки матки или истмико-цервикальная недостаточность, корриги-

рованная серкляжем или акушерским разгружающим пессарием; 

5) беременность в результате ВРТ, многоплодная беременность; 

6) заболевания, сопровождающихся лихорадкой ≥37,5°С; 

7) нарушения сердечного ритма в анамнезе. 

Четвертый этап – проспективное, одноцентровое, контролируемое исследова-

ние по анализу эффективности акушерской тактики у пациенток с ожирением 

группы высокого риска по спонтанным ПР (2020 год). Проведено сравнение исхо-

дов гестации у женщин с ожирением, которым традиционный регламент ведения 

дополнен методом оценки риска спонтанных ПР, разработанным для пациенток с 
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ИМТ ≥30 кг/м2, и ведением их, исходя из степени оцененного риска (группа вме-

шательства, n=48) и в группе сравнения – традиционный регламент ведения (n=56).  

Критерии включения: срок беременности до 11-12 недель; письменное инфор-

мированное согласие на участие в исследовании. Критерии исключения: СД до бе-

ременности, манифестный СД, гестационный СД с инсулинотерапией; беремен-

ность в результате ВРТ, многоплодная беременность, конизация шейки матки. 

Выполнен анализ исходов беременности у женщин с ожирением и угрожаю-

щими ПР, которым метод оценки риска спонтанного досрочного родоразрешения 

выполнен с помощью разработанного способа, а тактика ведения осуществлялась 

на основании степени определенного риска (группа вмешательства, n=58). Группу 

сравнения составили 60 респонденток с угрожающими ПР и стандартным методом 

ведения. Критерии включения и исключения аналогичны 3 этапу работы. 

Пациентки были клинически обследованы согласно положениям соответ-

ствующих рубрик Приложения №5 к «Порядку оказания медицинской помощи по 

профилю «акушерство и гинекология (за исключением использования вспомога-

тельных репродуктивных технологий)» (Приказ Минздрава России №572н от 

01.11.2012 г.) и «Порядку оказания медицинской помощи по профилю «акушерство 

и гинекология» (Приказ Минздрава России №1130н от 20.10.2020 г.) а также про-

фильным протоколам лечения (клиническим рекомендациям), включая клиниче-

скую оценку состояния родовых путей по шкале Bishop E.H. [28, 29, 30, 39].  

Состояние плода оценивалось по регламентированным методикам и вклю-

чало в себя ультразвуковую фето-плацентометрию с анализом объема околоплод-

ных вод, допплерометрическое исследование кровотока в сосудах системы «мать-

плацента-плод», а также антенатальную и интранатальную кардиотокографию.   

Токолитическая терапия препаратами проводилась согласно рекомендован-

ной схеме [6, 33, 41]: Схема токолиза гексопреналином: на I этапе 2 мл (начальная 

доза 10 мкг) гексопреналина без разведения вводили внутривенно медленно (за 1 

мин). За II этап инфузию гексопреналина продолжали со скоростью 0,3 мкг/мин в 

течение 3 ч (доза препарата 18 мкг/ч). Вовремя III этап инфузия была продолжи-

тельной (до 45 ч), а со скорость составляла 0,075 мкг/мин (доза гексопреналина 4,5 
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мкг/ч). Общее время проводимого токолиза - не более 48 ч. Максимальная, исполь-

зованная на один курс, доза гексопреналина составляла 270 мкг. Схема токолиза 

нифедипином: начальная доза - 20 мг перорально; далее – если сокращения матки 

сохраняются – через 30 мин 20 мг повторно, затем по 20 мг каждые 3–8 часов в 

течение 48 часов при сохранении значимой сократительной деятельности матки. 

Продолжительность токолитической терапии – не более 48 ч. Максимальная доза 

препарата на один курс токолиза составляла 160 мг/сутки. Перед применением ни-

федипина для токолиза получали письменное информированное согласие паци-

ентки на его использование, так как данный препарат используется как off-label.  

Эффективность токолиза оценивалась по времени пролонгирования беремен-

ности на 48 часов, клиническим данным сократительной функции матки, результа-

там кардиотахографии и наружной токографии, а также и динамической ультразву-

ковой цервикометрии. Лечебные мероприятия у пациенток в группах в зависимо-

сти от клинической ситуации включали также антенатальную профилактику респи-

раторного дистресс-синдрома новорожденных глюкокортикостероидами, нейро-

протекцию плода сульфатом магния, введение антибактериальных препаратов. 

Контроль за состоянием матери и плода при проведении токолиза включал меро-

приятия согласно протоколам лечения (клиническими рекомендациями) [6, 33, 41]. 

Антропометрические исследования и клинико-лабораторный анализ состоя-

ния новорождённых, а также наблюдение и лечение их проводилось в профильных 

отделениях ГБУЗ ТО «Областной клинический перинатальный центр им. Е.М. Ба-

куниной» врачами неонатологами. 

2.2. Трансвагинальная ультразвуковая цервикометрия 

Трансвагинальная ультразвуковая цервикометрия заключалась в измерении 

длины шейки матки по длине сомкнутой части цервикального канала, а также 

оценка величины диастаза внутреннего зева. Исследование выполнялось сертифи-

цированными врачами-специалистами по ультразвуковой диагностике ГБУЗ ТО 

«Областной клинический перинатальный центр им. Е.М. Бакуниной» в консульта-

тивно-диагностическом или приемном отделении с помощью системы Voluson E8 
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Expert (GE Healthcare, США), оснащенной датчиком с частотой 5 МГц. Ультразву-

ковая цервикометрия в 19-21 неделю была рутинной процедурой. При исследова-

нии придерживались правил, согласно федеральным клиническим рекомендациям 

(протоколам лечения) [33, 36, 41], а также международным руководствам [79, 114, 

202, 219]: 

1) мочевой пузырь перед сканированием должен быть опорожнен для исключе-

ния «эффекта удлинения» шейки матки наполненным мочевым пузырем; 

2) трансвагинальная ультразвуковая цервикометрия выполнялась в положении 

беременной лёжа;  

3) сонографический датчик размещали в переднем своде влагалища; 

4) при исследовании сводили к минимуму давления датчиком на шейку матки, 

что позволяло избегать искажения верифицируемой длины шейки матки в сто-

рону уменьшения в ответ на тактильный контакт с датчиком; 

5) длину сомкнутой части цервикального канала измеряли по оси, соответствую-

щей прямой линии, проведённой от внутреннего зева к наружному, ориенти-

руясь исключительно на эти ориентиры, а не на ось тела женщины; 

6) продолжительность цервикометрии составляла не менее 3-5 минут; 

7) выполнялось не менее трех последовательных измерений за 5-минутный ин-

тервал времени, а в качестве окончательного результата принималось 

наименьшее верифицированное значение длины шейки матки. 

2.3. Холтеровское мониторирование электрокардиограммы 

Холтеровское мониторирование электрокардиограммы (ЭКГ) для оценки 

особенностей параметров ритма сердца, ассоциированных с проведением токоли-

тической терапии у пациенток с угрожающими ПР, выполнялось в два этапа. На 

первом этапе, непосредственно перед получением пациенткой токолитического 

препарата (гексопреналина или нифедипина), выполнялась запись 30 минутного 

отрезка ритмограммы, который принимался в качестве исходного (контрольного) 

измерения. На втором этапе, на фоне проведения токолитической терапии, выпол-

нялось суточное мониторирование ЭКГ с анализом параметров ритмограммы по 
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стандартной методике [27, 50, 64]. Исследование осуществлялось с помощью мо-

нитора «Кардиотехника-04-8(М)» (ИНКАРТ, Российская Федерация). По данным 

холтеровского мониторирования анализировали вариабельность ритма сердца 

(ВРС) на основании временных параметров суточной записи ЭКГ. При этом учи-

тывались: SDNN - стандартное отклонение всех нормальных синусовых интерва-

лов R-R; SDANN - стандартное отклонение усредненных нормальных синусовых 

интервалов R-R всех 5-минутных периодов за все время наблюдения; индекс 

SDNNi - средняя всех стандартных отклонений всех нормальных интервалов R-R 

для всех 5-минутных сегментов записи за все время наблюдения; pNN50 - процент 

всех соседних R-R интервалов, различающихся более чем на 50 мс и rMSSD – сред-

неквадратичное отклонение различий между интервалами сцепления соседних ин-

тервалов R-R. Кроме того, проводили спектральный анализ параметров ВРС, под-

разумевающий разделение обрабатываемой выборки R-R интервалов на частотные 

спектры разной плотности. Исследована мощность спектра в высокочастотном диа-

пазоне (high frequency, HF), в низкочастотном диапазоне (low frequency, LF) и в 

диапазоне очень медленных волн (very low frequency, VLF). Рассчитывается также 

отношение мощности в низкочастотном к мощности в высокочастотном диапазоне 

(LF/HF). При проведении холтеровского мониторирования ЭКГ проводился учет 

параметров аритмий сердца (топика, количество). Интерпретация параметров су-

точной записи ЭКГ относительно формирования автономного регуляторного фона 

у пациентки до назначения токолитического препарата, а также через 24 часа его 

применения проводилась по стандартной методике [27, 64, 185, 191] сертифициро-

ванными врачами-специалистами по функциональной диагностике / кардиологами.  

2.4. Лабораторные методы исследования 

Объем лабораторного обследования всем женщинам проводился согласно ре-

гламенту «Порядка оказания медицинской помощи по профилю «акушерство и ги-

некология (за исключением использования вспомогательных репродуктивных тех-

нологий)» (Приказ Минздрава России №572н от 01.11.2012 г.) и «Порядка оказания 

медицинской помощи по профилю «акушерство и гинекология» (Приказ Мин-
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здрава России №1130н от 20.10.2020 г.) [29, 30] с использованием стандартных ме-

тодик. Для использования в различных разделах работы анализировались данные 

клинического анализа крови, полученные у пациенток на момент поступления в 

стационар, с исследованием количественных характеристик клеточного состава пе-

риферической крови на автоматическом гематологическом анализаторе ВС-3600 

(Mindray, Китай). Кроме этого, учитывались относительные показатели гемограмм: 

нейтрофил-лимфоцитарное соотношение (НЛС), лимфоцит-моноцитарное соотно-

шение (ЛМС) и тромбоцит-лимфоцитарное соотношение (ТЛС).  

Анализировался уровень гликемии, концентрация общего холестерина, а 

также уровень холестерина в составе липопротеидов высокой плотности (ЛПВП) и 

липопротеидов низкой плотности (ЛПНП), концентрация триглицеридов в плазме. 

Образцы венозной крови получались до начала токолитической терапии и через 24 

часа от начала проведения токолиза. Тесты выполнены на автоматическом биохи-

мическом анализаторе (система для проведения фотометрических тестов) Selectra 

Junior (Vital Scientific B.V., Нидерланды). 

Для прогнозирования спонтанных ПР проводили качественное определение 

в цервикальном секрете фосфорилированной формы протеина-1, связывающего 

инсулиноподобный фактор роста (фПСИФР-1), применяя экспресс-тестовую си-

стему Actim Partus (Medix Biochemica, Финляндия), работающую на принципе им-

мунохроматографии. Забор материала для исследования проводился при поступле-

нии пациентки в клинику с симптомами угрожающих ПР. Перед проведением ис-

следования убеждались в целостности плодного пузыря и отсутствии риска загряз-

нения полученного образца кровью. Для проведения теста во время исследования 

с помощью стерильного влагалищного зеркала дакроновым тампоном отбирали 

пробу цервикального секрета, которую затем экстрагировали буферным раствором. 

Наличие фПСИФР-1 в растворе обнаруживали при помощи тестовой полоски. Ре-

зультаты оценивали через 5 минут. Появление двух голубых линий в окне резуль-

тата свидетельствовало о положительном результате. Если через 5 минут появля-
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ется только одна линия - результат отрицательный. Пороговое значение концентра-

ции фПСИФР-1 в образце цервикального секрета, доступное для детекции с помо-

щью применяемого экспресс-теста, составляет 10,0 мкг/л. 

При поступлении в стационар с симптомами угрожающих ПР у всех пациен-

ток получали образцы венозной крови для определения концентрации белков 

острой фазы воспаления - С-реактивного белка и ферритина. Уровень С-реактив-

ного белка определялся на автоматическом биохимическом анализаторе Selectra 

Junior (Vital Scientific B.V., Нидерланды). Концентрация ферритина (дополнитель-

ное исследование к базовому спектру анализов) определялась с помощью аналити-

ческой платформы Cobas 6000 (Roche Diagnostics, Швейцария) иммунотурбидимет-

рическим методом. Результаты исследования уровня С-реактивного белка выража-

лись в мг/л, а ферритина в мкг/л. 

2.5. Методы статистической обработки полученных данных 

Количественные переменные в анализируемых выборках проверялись на 

нормальность их распределения с использованием тестов Колмогорова – Смирнова 

или Шапиро – Вилк, а равенство дисперсий оценивали в тесте Левене. Фактические 

данные представлены в виде медианы (Me), нижнего и верхнего квартилей (Q1-Q3) 

или в виде среднего (M) и стандартного отклонения (SD).  

Сравнение трех независимых выборок в случае отклонения распределения от 

нормального и/или неравенстве дисперсий применялся H - тест Краскела-Уоллиса 

и апостериорные попарные сравнения c помощью теста Манна-Уитни с поправкой 

Бонферрони. Сравнение двух независимых выборок проводили в зависимости от 

распределения переменных, и при отклонении от распределения Гаусса использо-

вали U - тест Манна–Уитни, а при нормальном распределении применяли t – тест 

Стьюдента. Сравнение независимых выборок по качественным переменным про-

водилось с использованием таблиц сопряженности. Применялся критерий χ2 с по-

правкой Йейтса на непрерывность, при наличии в ячейке значения номинальной 

переменной менее 5 использовали точный критерий Фишера. Коррелятивная зави-

симость между переменными оценивалась с помощью теста Спирмена с учетом не-

правильного распределения большинства переменных в выборках. Для проверки 
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различий между двумя выборками парных измерений использовали W - критерий 

Вилкоксона. 

Применялась логистическая регрессия, положенная в основу статистической 

модели, используемой для прогнозирования вероятности возникновения события 

путём его сравнения с логистической кривой. Регрессия была бинарной, так как 

выдавала ответ в виде вероятности бинарного события (например, событие в виде 

спонтанных ПР произошло – «0» или не произошло – «1»). Для выявления незави-

симых предикторов событий применяли множественный логистический регресси-

онный анализ, который давал возможность оценивать взаимосвязь между бинарной 

(зависимой) переменной и любой количественной или качественной (независимой) 

переменной-предиктором. Категориальная регрессионная модель (CATREG) ис-

пользована для оценки весовой значимости категориальных переменных (предик-

торов). Анализ выживаемости в тесте Каплана-Мейера (log rank test) был проведен 

для сравнения доли неродивших женщин, имеющих «длинную» (≥25 мм) и «корот-

кую» (<25 мм) шейку матку при поступлении или высокий и низкий риск спонтан-

ных ПР, оцененной с помощью модели, определяющей степень риска спонтанного 

досрочного родоразрешения. Критический уровень значимости при проверке всех 

статистических гипотез в исследованиях принимался при уровне р менее 0,05.  

Исследование тестовых характеристик прогностических тестов проводили с 

помощью ROC (receiver operating characteristic, рабочая характеристика приёмника) 

анализа с расчётом показателей площади под ROC кривой (area under the curve 

(AUC)), а также параметров чувствительности, специфичности, положительной 

прогностической ценности (ППЦ) и отрицательной прогностической ценности 

(ОПЦ). Качество предикторной модели по градации AUC оценивалось следующим 

образом: 0,9-1,0 – «отличное», 0,8-0,9 – «очень хорошее», 0,7-0,8 – «хорошее», 0,6-

0,7 – «среднее» и <0,6 – «неудовлетворительное».  

Накопления баз данных по материалам исследования и статистические рас-

четы реализованы с использованием прикладных биостатистических программ 

SPSS, версия 22.0 (IBM Corp., США), MedCalc, версия 19.6 (MedCalc Software, 

Бельгия) и WINPEPI, версия 11.65 (J.H. Abramson, 2016).  
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ГЛАВА 3. РЕЗУЛЬТАТЫ СОБСТВЕННЫХ ИССЛЕДОВАНИЙ 

 

3.1. Оценка риска развития спонтанных преждевременных родов 

у беременных с ожирением 

 

Проведена разработка системы антенатальной оценки риска спонтанных ПР 

у беременных с ожирением на основании данных групп респонденток, полученных 

в ретроспективном исследовании «случай – контроль». Кроме того, отмечались 

клинико-анамнестические признаки женщин с ПР, характерные для пациенток с 

ожирением, а также независящие от ИМТ респонденток. Выделены две основные 

группы пациенток с ожирением («группы ИМТ ≥30»), из которых I группу («слу-

чай») составили 158 женщин, поступавших в стационар с симптомами угрожаю-

щих, начавшихся или активных ПР в сроке 24/0-33/6 недель и родоразрешившихся 

спонтанно досрочно, а во II группу («контроль») вошли 153 пациентки, родоразре-

шившиеся при доношенном сроке беременности. Другие две группы (группы срав-

нения) представлены женщинами с нормальными показателями ИМТ («группы 

ИМТ норма»), где III группа («случай») сформирована из 202 пациенток с угрожа-

ющими, начавшимися или активными ПР в 24/0-33/6 недель у которых произошло 

спонтанное родоразрешение до доношенного срока беременности, а IV группа 

(«контроль») включала 168 респонденток со срочными родами.  

 
3.1.1. Клинико-анамнестическая характеристика пациенток 

 
Возраст пациенток был сопоставим и в I группе составил 31,9±5,6 лет, во II 

группе - 29,7±4,9 лет (р=0,116), а в III и IV группах - 29,2±5,9 и 28,6±4,6 лет соот-

ветственно (p=0,302). Согласно результатам попарного сравнительного анализа, 

среди пациенток I группы отмечено значимое накопление женщин возрастной ка-

тегории старше 35 лет (р <0,001) при сравнении со II группой (таблица 3). В III 

группе пациенток младше 20 лет было значимо больше (р <0,001), а в категории 20-

25 лет, напротив, значимо меньше (р=0,001), чем в IV группе. 
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Респондентки I группы характеризовались значимо более низкой частотой 

высшего образования (р=0,007), но более высокой частотой полного среднего об-

разования (р=0,017) при сравнении с данными II группы (таблица 4).  

 

Таблица 3 – Распределение пациенток в группах по возрасту, n (%) 

Возрастные 

категории 

Группы ИМТ ≥30 р1 Группы ИМТ норма р2 

I (n=158) II (n=153) III (n=202) IV (n=168) 

Младше 20 лет 0 6 (3,9%) 0,180 31 (15,3%) 7 (4,1%) 0,001 

20-25 лет 14 (8,9%) 13 (8,5%) 0,465 27 (13,4%) 44 (26,2%) 0,001 

26-30 лет 34 (21,5%) 40 (26,1%) 0,204 51 (25,2%) 47 (27,9%) 0,317 

31-35 лет 53 (33,5%) 66 (43,1%) 0,052 60 (29,7%) 52 (30,9%) 0,441 

Старше 35 лет 57 (36,0%) 28 (18,3%) 0,001 33 (16,3%) 17 (10,1%) 0,056 

Примечания: р1 - значимость различий между группой I и II; р2 - значимость различий между 

группой III и IV (критерий χ2 с поправкой Йейтса или точный критерий Фишера). 

Таблица 4 – Образование, профессиональный и семейный статус, n (%) 

Показатели Группы ИМТ ≥30 р2 Группы ИМТ норма р1 

I (n=158) II (n=153) III (n=202) IV (n=168) 

Высшее 57 (36,1%) 77 (50,3%) 0,007 70 (34,6%) 75 (44,6%) 0,031 

Среднее 

специальное 
51 (32,3%) 50 (32,6%) 0,481 67 (33,2%) 59 (35,1%) 0,388 

Полное среднее 40 (25,3%) 23 (15,0%) 0,017 54 (26,7%) 32 (19,0%) 0,052 

Неполное среднее 10 (6,3%) 3 (2,0%) 0,050 11 (5,4%) 2 (1,2%) 0,026 

Учащаяся 8 (5,1%) 5 (3,3%) 0,305 10 (5,0%) 4 (2,4%) 0,155 

Рабочая 58 (36,7%) 52 (34,0%) 0,350 82 (40,6%) 61 (36,3%) 0,231 

Служащая 42 (26,6%) 54 (35,3%) 0,061 56 (27,7%) 54 (32,1%) 0,208 

Другое 50 (32,6%) 42 (27,4%) 0,246 54 (26,7%) 49 (29,2%) 0,343 

Состоит в браке 77 (48,7%) 88 (57,5%) 0,075 102 (50,5%) 105 (62,5%) 0,013 

Вне брака 81 (51,3%) 65 (42,5%) 0,075 100 (49,5%) 63 (37,5%) 0,013 

Примечания: р1 - значимость различий между группой I и II; р2 - значимость различий между 

группой III и IV (критерий χ2 с поправкой Йейтса или точный критерий Фишера). 
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В свою очередь, у пациенток III группы высшее образование отмечалось зна-

чимо реже (р=0,031), а неполное среднее образование значимо чаще (р=0,026), чем 

в IV группе. Кроме того, женщин, состоящих в зарегистрированном браке, в III 

группе было значимо меньше, а проживающих вне брака, соответственно, значимо 

больше (р=0,013), чем среди респонденток IV группы. Для пациенток I группы ха-

рактерна значимо более высокая частота болезней пищеварительной системы 

(р=0,001), хронического пиелонефрита (р=0,014), гипертонической болезни I и II 

стадии (р=0,009), варикозной болезни (р=0,001), социально значимых инфекцион-

ных заболеваний (гепатит В и С, туберкулез, ВИЧ-инфекция) (р=0,002), а также 

курения (р=0,002), чем таковая регистрировалась во II группе (таблица 5). 

 

Таблица 5 – Частота соматических заболеваний и вредных привычек, n (%) 

Показатели Группы ИМТ ≥30 р1 Группы ИМТ норма р2 

I (n=158) II (n=153) III (n=202) IV (n=168) 

Болезни пищеварительной 

системы  
79 (50,0%) 43 (28,3%) 0,001 44 (21,8%) 31 (18,5%) 0,235 

Болезни мочевыделительной 

системы (без пиелонефрита) 
14 (8,9%) 13 (8,5%) 0,465 15 (7,4%) 12 (7,1%)  0,461 

Хронический пиелонефрит 22 (13,9%) 9 (5,9%) 0,014 20 (9,9%) 9 (5,3%) 0,077 

Болезни органов дыхания 18 (11,4%) 10 (6,5%) 0,097 29 (14,3%) 12 (7,1%) 0,020 

Гипертоническая болезнь 

I и II стадии 
55 (34,8%) 34 (22,2%) 0,009 13 (6,4%) 7 (4,2%) 0,232 

Диффузно-узловой зоб 16 (10,1%) 11 (7,9%) 0,236 16 (7,9%) 12 (7,1%) 0,466 

Варикозная болезнь 52 (32,9%) 22 (13,9%) 0,001 18 (8,9%) 11 (6,5%) 0,258 

Социально значимые 

инфекции (кроме ИПППП) 
32 (20,3%) 13 (8,5%) 0,002 33 (16,3%) 7 (4,2%) 0,001 

Миопия 24 (15,2%) 15 (9,8%) 0,099 37 (18,3%) 20 (11,9%) 0,059 

Курение  38 (24,0%) 17 (11,1%) 0,002 44 (21,8%) 11 (6,5%) 0,001 

Примечания: р1 - значимость различий между группой I и II; р2 - значимость различий между 

группой III и IV (критерий χ2 с поправкой Йейтса). 
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Различия по частоте соматических заболеваний и вредных привычек при 

сравнении данных женщин III и IV групп коснулись только болезней органов ды-

хания (р=0,020), социально значимых инфекционных заболеваний (р=0,001), а 

также курения (р=0,001), которые значимо чаще отмечались у пациенток, родораз-

решившихся спонтанно преждевременно. 

 
Как следует из данных, приведенных в таблице 6, в перечне гинекологиче-

ских заболеваний, ассоциированных с ПР, у пациенток с ожирением в анамнезе 

значились кисты яичников (р=0,013), а также наличие синдрома поликистозных 

яичников (СПКЯ) (р=0,026). В свою очередь, у женщин III группы значимо чаще в 

анамнезе отмечались сальпингоофорит (р=0,034), эктопия шейки матки (р=0,001), 

Таблица 6 – Частота гинекологических заболеваний и ИПППП в анамнезе, n (%) 

Показатели Группы ИМТ ≥30 р1 Группы ИМТ норма р2 

I (n=158) II (n=153) III (n=202) IV (n=168) 

Сальпингоофорит 16 (10,1%) 9 (5,9%) 0,121 16 (7,9%) 5 (3,0%) 0,034 

Эктопия шейки матки 38 (24,0%) 32 (20,9%) 0,299 68 (33,7%) 27 (16,0%) 0,001 

Кисты яичников 9 (5,7%) 1 (0,7%) 0,013 11 (5,4%) 3 (1,8%) 0,059 

Миома матки 24 (15,2%) 17 (11,1%) 0,185 9 (4,4%) 5 (3,0%) 0,319 

Эндометриоз 4 (2,5%) 2 (1,3%) 0,354 4 (2,0%) 0 0,243 

СПКЯ 13 (8,2%) 4 (2,6%) 0,026 9 (4,4%) 3 (1,8%) 0,125 

Внематочная беременность 6 (3,8%) 0 0,068 6 (3,0%) 0 0,101 

Первичное бесплодие 8 (5,0%) 6 (3,9%) 0,416 7 (3,4%) 1 (0,6%) 0,062 

Вторичное бесплодие 6 (3,8%) 0 0,068 2 (1,0%) 0 0,374 

Бактериальные ИПППП 10 (6,3%) 4 (2,6%) 0,095 24 (11,9%) 6 (3,6%)  0,003 

Вирусные ИПППП 8 (5,0%) 3 (1,9%) 0,120 18 (8,9%) 4 (2,4%)  0,007 

Кандидозный вульвовагинит 32 (20,3%) 23 (15,0%) 0,145 45 (22,2%) 24 (14,3%) 0,033 

Трихомонадный вагинит 4 (2,5%) 0 0,191 7 (3,5%) 1 (0,6%) 0,062 

Примечания: р1 - значимость различий между группой I и II; р2 - значимость различий между 

группой III и IV (критерий χ2 с поправкой Йейтса или точный критерий Фишера). 
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инфекции, передающиеся преимущественно половым путем (ИПППП) бактериаль-

ной этиологии (р=0,003), ИПППП вирусного происхождения (р=0,007), а также 

кандидозный вульвовагинит (р=0,033), чем в IV группе обследованных. 

 
При анализе количества родов обследуемых женщин установлено, что в I 

группе оказалось значимо больше повторнобеременных первородящих респонден-

ток (р=0,027), а в анамнезе значимо чаще отмечались ранние самопроизвольные 

выкидыши (р=0,001), привычное невынашивание беременности (р=0,014), неразви-

вающаяся беременность (р=0,002), медицинский аборт (р=0,001), а также спонтан-

ные ПР (р=0,001), чем во II группе (таблица 7). Для беременных III группы была 

характерна значимо большая частота раннего самопроизвольного выкидыша 

(р=0,001) и позднего самопроизвольного выкидыша (р=0,006), случаев привычного 

Таблица 7 – Количество родов и исходы предыдущих беременностей, n (%) 

Показатели Группы ИМТ ≥30 р1 

 

Группы ИМТ норма р2 

 I (n=158) II (n=153) III (n=202) IV (n=168) 

Первобеременные 34 (21,5%) 41 (26,8%) 0,112 49 (24,3%) 41 (24,4%) 0,464 

Повторнобеременные 

первородящие 

16 (10,1%) 6 (3,9%) 0,027 20 (9,9%) 18 (10,7%) 0,466 

Повторнородящие  108 (68,4%) 106 (69,3%) 0,478 133 (65,8%) 109 (64,9%) 0,478 

Самопроизвольный 

выкидыш ранний 

49 (31,0%) 23 (15,0%) 0,001 33 (16,3%) 7 (4,2%) 0,001 

Самопроизвольный 

выкидыш поздний 

14 (8,9%) 6 (3,9%) 0,061 11 (5,4%) 0 0,006 

Привычное 

невынашивание 

22 (13,9%) 9 (5,9%) 0,014 9 (4,4%) 0 0,015 

Неразвивающаяся 

беременность 

18 (11,4%) 4 (2,6%) 0,002 16 (7,9%) 7 (4,2%) 0,087 

Медицинский аборт 71 (44,0%) 30 (19,6%) 0,001 93 (46,0%) 27 (16,1%) 0,001 

Преждевременные роды 26 (16,5%) 4 (2,6%) 0,001 33 (16,3%) 2 (1,2%) 0,001 

Перинатальные потери 6 (3,8%) 2 (1,3%) 0,152 4 (2,0%) 0 0,156 

Примечания: р1 - значимость различий между группой I и II; р2 - значимость различий между 

группой III и IV (критерий χ2 с поправкой Йейтса или точный критерий Фишера). 
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невынашивания беременности (р=0,015), медицинского аборта (р=0,001), а также 

спонтанных ПР (р=0,001), чем таковая отмечалась в IV группе пациенток.  

 

 

Данные ультразвуковой цервикометрии, полученные вовремя II скрининга, 

свидетельствуют о том, что длина шейки матки в 19-21 неделю гестации в I и III 

группе была значимо короче (р=0,001), а дилатация цервикального канала на всем 

протяжении более 10 мм отмечалась значимо чаще (р=0,001), чем во II и IV группе 

соответственно (таблица 8). Проведено сравнение результатов цервикометрии 

между группами «ИМТ ≥30» и «ИМТ норма» в зависимости от исхода беременно-

сти (применялся тест Краскела-Уоллиса). Оказалось, что данные цервикометрии в 

19-21 неделю гестации у пациенток со спонтанными ПР ассоциируются с ИМТ об-

следуемых, так как в I группе длина шейки матки верифицировалась значимо более 

длинной, чем в III группе (р=0,007). Значимых различий по длине шейки матки 

среди пациенток со срочными родами (II и IV группа) не установлено (р=0,186). 

В таблице 9 представлены абсолютные и относительные параметры гемо-

граммы, определенные у пациенток в 19-21 неделю беременности. Установлено, 

что у наблюдаемых в I группе, количество лейкоцитов было значимо более высо-

ким (р=0,038), чем в II группе. Кроме того, данная закономерность была отмечена 

при сравнении этих групп по количеству лимфоцитов (р=0,014) и тромбоцитов 

(р=0,028), а также по уровню лимфоцит-моноцитарного соотношения (ЛМС) 

(р=0,047). Иной выглядела картина параметров гемограммы в группах «ИМТ 

Таблица 8 – Данные ультразвуковой цервикометрии в 19-21 неделю, Me (Q1-Q3), n (%) 

Показатели Группы ИМТ ≥30 р1 Группы ИМТ норма р2 

I (n=158) II (n=153) III (n=202) IV (n=168) 

Длина шейки матки, 

(мм) 

36,0 

 (33,2-40,8) 

42,0  

(39,5-44,2) 

0,001 30,0 

(25,0-36,0) 

41,0  

(38,0-42,8) 

0,001 

Цервикальный канал 

более 10 мм 

25 (15,8%) 2 (1,3%) 0,001 40 (19,8%) 3 (1,8%) 0,001 

Примечания: р1 - значимость различий между группой I и II; р2 - значимость различий между 

группой III и IV (точный критерий Фишера или тест Манна-Уитни). 
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норма». Так, для III группы характерна значимо более низкие концентрация гемо-

глобина (р=0,001) и количество эритроцитов (р=0,019), но значимо более высокое 

количество лейкоцитов (р=0,008) и сегментоядерных нейтрофилов (р=0,003) при 

сравнении по этим гематологическим показателям с IV группой пациенток. 

 
Течение беременности у пациенток I группы значимо чаще осложнялось 

угрожающим выкидышем (только случаи кровянистых выделений из матки и / или 

верификации ретрохориальной гематомы по данным сонографии в I триместре), 

истмико-цервикальной недостаточностью (ИЦН) и многоводием (все р=0,001) или 

значимо чаще протекало на фоне острых респираторных вирусных инфекций 

(ОРВИ) (р=0,012), неспецифического вагинита (р=0,001), а также бактериальных и 

вирусных ИПППП (р=0,001), чем у респонденток II группы (таблица 10). В свою 

Таблица 9 – Параметры гемограммы в 19-21 неделю беременности, Me (Q1-Q3) 

Показатели Группы ИМТ ≥30 р1 Группы ИМТ норма р2 

I (n=158) II (n=153) III (n=202) IV (n=168) 

Эритроциты, (1012/л) 4,0 (3,8-4,5) 4,2 (3,9-4,4) 0,478 3,8 (3,7-4,1) 4,2 (3,9-4,4) 0,019 

Гемоглобин, (г/л) 
117,6 

(109,3-129,3) 

120,0 

(112,0-126,0) 

0,799 114,0 

(107,8-120,0) 

132,0 

(123,5-133,0) 

0,001 

Лейкоциты, (109/л) 10,4 (9,1-11,6) 8,9 (6,7-9,9) 0,038 10,3 (8,0-11,5) 8,3 (7,9-9,4) 0,008 

Нейтрофилы, (109/л) 7,6 (5,6-9,5) 6,5 (4,9-7,6) 0,111 7,8 (5,9-8,9) 6,0 (4,7-6,6) 0,003 

Лимфоциты, (109/л) 2,3 (1,5-2,6) 1,5 (1,1-1,8) 0,014 2,1 (1,6-2,7) 1,9 (1,6-2,3) 0,301 

Моноциты, (109/л) 
0,43  

(0,34-0,53) 

0,47 

(0,35-0,60) 

0,820 0,32 

(0,22-0,46) 

0,33 

(0,31-0,47) 

0,557 

Тромбоциты, (109/л) 
235,0 

(211,3-288,0) 

205,0 

(164,0-227,5) 

0,028 217,0 

(184,5-260,3) 

245,0 

(220,0-274,5) 

0,179 

НЛС 3,0 (2,6-5,0) 4,4 (3,2-5,7) 0,213 3,2 (2,7-5,1) 2,8 (2,2-4,2) 0,281 

ЛМС 5,2 (2,6-6,7) 3,2 (2,1-3,9) 0,047 6,7 (3,9-11,4) 5,8 (3,7-6,7) 0,217 

ТЛС 
125,0 

(88,3-167,7) 

131,7 

(111,8-185,3) 

0,218 103,2 

(72,4-145,7) 

121,5 

(102,2-172,5) 

0,184 

Примечания: р1 - значимость различий между группой I и II; р2 - значимость различий между 

группой III и IV (тест Манна-Уитни); НЛС – нейтрофил-лимфоцитарное соотношение, ЛМС - 

лимфоцит-моноцитарное соотношение, ТЛС – тромбоцит-лимфоцитарное соотношение. 
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очередь для пациенток III группы была характерна значимо большая частота угро-

жающего выкидыша, анемии при беременности, ИЦН и задержки роста плода (все 

р=0,001), плацентарных нарушений (р=0,035), многоводия (р=0,039), а также ин-

фекции почек в течение гестации, ОРВИ, неспецифического вагинита, бактериаль-

ных и вирусных ИПППП (все р=0,001), по сравнению с пациентками  IV группы. 

 

 
У пациенток I группы отмечалась значимо более высокая частота быстрых / 

стремительных родов (р=0,001) и дистресса плода (р=0,011) при значимо менее 

продолжительном течении родового процесса (р=0,032), чем во II группе (таблица 

11). Течение родов в III группе также характеризовалось значимо более высокой 

частотой быстрых/стремительных родов (р=0,001) и дистресса плода (р=0,015), а 

Таблица 10 - Частота осложнений настоящей беременности, n (%) 

Показатели Группы ИМТ ≥30 р1 Группы ИМТ норма р2 

I (n=158) II (n=153) III (n=202) IV (n=168) 

Угрожающий выкидыш 51 (32,3%) 17 (11,1%) 0,001 84 (41,6%) 12 (7,1%) 0,001 

Рвота беременных 44 (27,8%) 32 (20,9%) 0,098 42 (20,8%) 24 (14,3%) 0,067 

Инфекции почек 24 (15,2%) 13 (8,5%) 0,050 53 (26,2%) 10 (6,0%) 0,001 

ОРВИ (все триместры) 36 (22,8%) 19 (12,4%) 0,012 55 (27,2%) 27 (16,1%) 0,001 

Неспецифический вагинит 47 (29,7%) 23 (15,0%) 0,001 42 (20,8%) 15 (8,9%) 0,001 

Кандидозный вульвовагинит 26 (16,4%) 15 (9,8%) 0,058 30 (14,9%) 14 (8,3%)  0,038 

Бактериальный вагиноз 10 (6,3%) 4 (2,6%) 0,095 10 (5,0%) 3 (1,8%) 0,086 

Бактериальные и вирусные 

ИПППП 

29 (18,4%)   6 (3,9%) 0,001 39 (19,3%) 11 (6,5%) 0,001 

Гестационный СД 33 (20,8%) 22 (14,4%) 0,087 4 (2,0%) 0 0,155 

Анемия при беременности 52 (32,9%) 50 (32,6%) 0,469 83 (41,1%) 32 (19,0%) 0,001 

ИЦН 31 (19,6%) 5 (3,3%) 0,001 55 (27,0%) 5 (3,0%) 0,001 

Плацентарные нарушения 54 (34,2%) 34 (22,2%) 0,128 42 (20,8%) 22 (13,0%) 0,035 

Маловодие 11 (7,0%) 8 (5,2%) 0,344 11 (5,4%) 5 (3,0%) 0,182 

Многоводие 38 (24,0%) 14 (9,1%) 0,001 14 (6,9%) 4 (2,4%) 0,039 

Задержка роста плода 22 (13,9%) 13 (8,5%) 0,091 33 (16,3%) 10 (6,0%) 0,001 

Примечания: р1 - значимость различий между группой I и II; р2 - значимость различий между 

группой III и IV (критерий χ2 с поправкой Йейтса или точный критерий Фишера). 
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также нарушения отделения плаценты в последовом периоде (р=0,027) и меньшей 

продолжительностью родов (р=0,029), чем в IV группе. Кесарево сечение во всех 

группах выполнялось исключительно по показаниям, возникшим в течение родов. 

 

 
При оценке состояния новорожденных по шкале Апгар (таблица 12) полу-

чены ожидаемые значения, которые обусловлены влиянием срока гестации и фак-

тора недоношенности в рассматриваемых группах. Новорожденные I и III групп 

характеризовались значимо более низкими показателями по шкале Апгар на первой 

и пятой минутах жизни (все р=0,001) и более высокой частотой оценки менее 7 

баллов на тех же минутах (все р=0,001), чем во II и IV группах соответственно. 

Совокупность неблагоприятных материнских и плодовых факторов в сочета-

нии с недоношенностью явилась определяющим обстоятельством для высокой ча-

Таблица 11 – Особенности родоразрешения и течения родов, M±SD, n (%) 

Показатели Группы ИМТ ≥30 р1 Группы ИМТ норма р2 

I (n=158) II (n=153) III (n=202) IV (n=168) 

Срок родоразрешения, нед 33,8±3,0 39,3±0,8 <0,001 34,1±3,2 39,2±1,1 <0,001 

Кесарево сечение 10 (6,3%) 9 (5,9%) 0,229 8 (4,0%)  4 (2,4%) 0,207 

Быстрые/стремительные 

роды 

31 (19,6%) 7 (4,6%) 0,001 45 (22,3%) 10 (6,0%) 0,001 

Дистресс плода (все формы) 27 (17,0%) 12 (7,8%) 0,011 25 (12,4%) 9 (5,4%) 0,015 

Продолжительность 

I и II периода родов, мин 

378,7±4,1 469,7±3,4 0,032 361,8±2,5 447,1±2,8 0,029 

Акушерские травмы (всего) 36 (22,8%) 29 (19,0%) 0,244 35 (17,3%) 19 (11,3%) 0,068 

Задержка плаценты / частей 

плаценты без кровотечения 

8 (5,1%) 3 (2,0%) 0,120 7 (3,5%) 1 (0,6%) 0,027 

Кровотечение в III периоде 5 (3,2%) 4 (2,6%) 0,480 4 (2,0%) 1 (0,6%) 0,243 

Кровотечение в раннем 

послеродовом периоде 

4 (2,5%) 3 (2,0%) 0,482 3 (1,5%) 0 0,342 

Примечания: р1 - значимость различий между группой I и II; р2 - значимость различий между 

группой III и IV (тесты χ2 с поправкой Йейтса, точный Фишера или Стьюдента). 
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стоты патологических состояний и заболеваний в неонатальном периоде у ново-

рожденных I и III группы при сравнении с показателями детей у пациенток II и IV 

групп соответственно (для всех рубрик р=0,001). 

 
Для недоношенных новорожденных в обеих группах (I и III) требовалось 

наблюдение и лечение в условиях отделения реанимации и интенсивной терапии 

(ОРИТ) со значимо большей частотой, чем во II и IV группах (оба р=0,001), что 

также было ожидаемым явлением, учитывая перечисленные выше обстоятельства. 

Таким образом, признаки из рубрик возраста, социального статуса, сомати-

ческого, а также гинекологического анамнезов, по которым пациентки с ожире-

нием и ПР различаются с одноименным контролем (I против II группы), относятся 

к показателям, характерным только для женщин пары групп «ИМТ ≥30» (исключе-

ние курение и социально значимые инфекции). Тогда как при анализе количества 

Таблица 12 – Клиническая характеристика новорожденных, M±SD, Me (Q1-Q3), n (%) 

Показатели Группы ИМТ ≥30 р1 Группы ИМТ норма р2 

I (n=158) II (n=153) III (n=202) IV (n=168) 

Масса тела, (г) 1827,1±587,9 3453,3±402,2 0,001 1865,2±560,5 3489,6±453,4 0,001 

Рост, (см) 41,9±5,0 52,7±1,5 0,001 41,8±5,0 52,3±1,9 0,001 

Оценка по Апгар 

на 1 мин, (баллы) 

5,69  

(5,11; 6,26) 

7,30  

(7,12; 7,47) 

0,001 5,66 

(5,08; 6,25) 

7,33  

(7,10; 7,55) 

0,001 

Оценка по Апгар  

на 5 мин, (баллы) 

6,88  

(6,56; 7,20) 

8,26  

(8,07; 8,46) 

0,001 6,86  

(6,53; 7,19) 

8,20  

(7,91; 8,48) 

0,001 

Респираторный 

дистресс-синдром  

102 (64,6%) 1 (0,7%) 0,001 125 (61,9%) 0 0,001 

Врожденная пневмония 26 (16,5%) 3 (2,0%) 0,001 34 (16,8%) 3 (1,8%) 0,001 

Внутрижелудочковые 

кровоизлияния 

20 (12,6%) 0 0,001 23 (11,4%) 0 0,001 

Замедленный рост 23 (14,6%) 6 (3,9%) 0,001 36 (17,7%) 7 (4,2%) 0,001 

Перевод в ОРИТ 

новорожденных 

112 (70,9%) 2 (1,3%) 0,001 138 (68,3%)  1 (0,6%) 0,001 

Примечания: р1 - значимость различий между группой I и II; р2 - значимость различий между 

группой III и IV (тесты χ2 с поправкой Йейтса, точный Фишера, Стьюдента или Манна-Уитни). 
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родов в анамнезе и исхода предыдущих гестаций у пациенток I группы значимо 

чаще отмечаются только первые роды при повторной беременности и неразвиваю-

щаяся беременность, а ранний самопроизвольный выкидыш, привычное невына-

шивание, медицинские аборты и ПР – характерные признаки для обеих пар групп. 

При II скрининге в обеих группах с ПР обнаруживалась более короткая шейка 

матки, чем в контроле. Однако пациентки с ожирением (I группа) демонстрировали 

более низкие данные цервикометрии, чем респондентки с нормальным ИМТ (III 

группа). Характерными признаками для беременных с ожирением и ПР, оказались 

более высокое число лимфоцитов, тромбоцитов, а также ЛМС. Общее количество 

лейкоцитов у родивших до срока респонденток групп «ИМТ ≥30», было больше, 

чем в одноименном контроле и повторяло тенденцию женщин групп «ИМТ норма». 

Среди признаков, характерных для пациенток с ожирением и ПР, отмечаемых в те-

чение настоящей гестации, отмечались угрожающий выкидыш, ОРВИ, неспецифи-

ческий вагинит, бактериальные и вирусные ИПППП, ИЦН и многоводие, так как 

их частоты в I группе была значимо выше, чем во II группе. Нужно отметить, что 

по всем указанным показателям были установлены значимые различия также и для 

пары групп «ИМТ норма». 

 

3.1.2. Модель оценки риска спонтанных преждевременных родов 

у беременных с ожирением 

 
С целью разработки модели оценки риска спонтанных ПР у беременных с 

ожирением для качественных признаков, по которым установлены значимые раз-

личия между I и II группами произведен расчет отношения шансов (ОШ). В таблице 

13 представлены показатели со значимыми критериями ОШ, установленными для 

I группы относительно референсных значений II группы, которые являются кли-

нико-анамнестическими факторами, ассоциированными с ПР у этой категории па-

циенток. Следует уточнить, что результаты исследования «случай-контроль» не 

позволяют говорить о выявленных факторах как о факторах риска спонтанных ПР. 
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Таблица 13 – Факторы, ассоциированные со спонтанными преждевременными родами 

у пациенток с ожирением (качественные признаки) 

Факторы 
Частота фактора, % 

ОШ (95% ДИ) р 
Группа I Группа II 

Прегравидарный этап 

Возраст более 35 лет 36,0 18,3 2,51 (1,49-4,25) 0,001 

Высшее образование 36,1 50,3 0,55 (0,35-0,87) 0,007 

Полное среднее образование 25,3 15,0 1,91 (1,08-3,38) 0,017 

Болезни органов пищеварения 50,0 28,3 2,55 (1,59-4,09) 0,001 

Хронический пиелонефрит 13,9 5,9 2,58 (1,15-5,81) 0,014 

Гипертоническая болезнь I и II стадии 34,8 22,2 1,86 (1,13-3,08) 0,009 

Варикозная болезнь 32,9 13,9 2,92 (1,66-5,11) 0,001 

Социально значимые инфекции 20,3 8,5 2,73 (1,37-5,44) 0,002 

Курение 24,0 11,1 2,53 (1,36-4,72) 0,002 

Кисты яичников 5,7 0,7 9,18 (1,14-73,32) 0,013 

СПКЯ 18,2 2,6 3,34 (1,06-10,48) 0,026 

Повторная беременность, первые роды 10,1 3,9 2,76 (1,05-7,25) 0,027 

Неразвивающаяся беременность 11,4 2,6 4,78 (1,58-14,50) 0,002 

Самопроизвольный выкидыш ранний 31,0 15,0 2,54 (1,45-4,43) 0,001 

Привычное невынашивание 13,9 5,9 2,58 (1,15-5,81) 0,014 

Медицинские аборты 44,0 22,2 2,85 (1,74-4,67) 0,001 

ПР в анамнезе 16,5 2,6 7,33 (2,49-21,57) 0,001 

Течение настоящей беременности 

Угрожающий выкидыш в I триместре 32,3 11,1 3,81 (2,08-6,97) 0,001 

ОРВИ (все триместры) 22,8 12,4 2,08 (1,13-3,82) 0,012 

Неспецифический вагинит 29,7 15,0 2,39 (1,36-4,18) 0,001 

Бактериальные и вирусные ИПППП  18,4 3,9 5,50 (2,21-13,69) 0,001 

Цервикальный канал более 10 мм  

(цервикометрия в 19-21 неделю) 
15,8 1,3 14,19 (3,29-61,04) 0,001 

ИЦН 19,6 3,3 7,22 (2,72-19,13) 0,001 

Многоводие 24,0 9,1 3,14 (1,62-6,08) 0,001 

Примечание: ОШ – отношение шансов, ДИ – доверительный интервал. 
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Таблица 14 – Факторы, ассоциированные со спонтанными преждевременными родами 

у пациенток с нормальным индексом массы тела (качественные признаки) 

Факторы 
Частота фактора, % 

ОШ (95% ДИ) р 
Группа III  Группа IV  

Прегравидарный этап 

Возраст менее 20 лет 36,0 18,3 4,17 (1,78-9,73) 0,001 

Возраст 20-25 лет 13,4 26,2 0,43 (0,25-0,73) 0,001 

Неполное среднее образование 5,4 1,2 4,78 (1,01-21,87) 0,026 

Состоит в браке 50,5 62,5 0,61 (0,40-0,92) 0,013 

Болезни органов дыхания 14,3 7,1 2,17 (1,07-4,41) 0,020 

Вирусные ИПППП  8,9 2,4 4,01 (1,33-12,9) 0,007 

Бактериальные ИПППП  11,9 3,6 3,64 (1,45-9,13) 0,003 

Эктопия шейки матки 33,7 16,0 2,65 (1,60-4,39) 0,001 

Социально значимые инфекции 16,3 4,2 4,49 (1,93-10,44) 0,001 

Курение 21,8 6,5 3,97 (1,98-7,97) 0,001 

Самопроизвольный выкидыш ранний 16,3 4,2 4,49 (1,93-10,44) 0,001 

Самопроизвольный выкидыш поздний 5,4 0 10,55 (1,35-81,97) 0,006 

Привычное невынашивание 4,4 0 8,69 (1,10-68,65) 0,015 

Медицинские аборты 46,0 16,1 4,45 (2,71-7,31) 0,001 

ПР в анамнезе 16,3 1,2 16,21 (3,82-68,62) 0,001 

Течение настоящей беременности 

Угрожающий выкидыш в I триместре 41,6 7,1 9,25 (4,82-17,73) 0,001 

ОРВИ (все триместры) 27,2 16,1 2,23 (1,33-3,72) 0,001 

Неспецифический вагинит 20,8 8,9 2,27 (1,42-5,02) 0,001 

Анемия при беременности 41,1 19,0 2,96 (1,84-4,77) 0,001 

Инфекции почек 26,2 6,0 5,62 (2,75-11,45) 0,001 

Бактериальные и вирусные ИПППП 19,3 6,5 3,41 (1,68-6,90) 0,001 

Цервикальный канал более 10 мм  

(цервикометрия в 19-21 неделю) 
19,8 1,8 13,58 (4,11-44,78) 0,001 

ИЦН 27,0 3,0 12,20 (4,75-31,29) 0,001 

Задержка роста плода 16,3 6,0 3,08 (1,47-6,46) 0,001 

Примечание: ОШ – отношение шансов, ДИ – доверительный интервал. 
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Таблица 14 сформирована из клинико-анамнестических факторов, ассоции-

рованных с ПР у женщин с нормальным ИМТ, и включает в себя показатели, обла-

дающие значимым ОШ, рассчитанным для III группы респонденток с использова-

нием данных IV группы в качестве референсных. 

Исходя из данных сравнительного анализа показателей, представленных в 

таблицах 13 и 14, установлено, что клинико-анамнестическими факторами, ассоци-

ированными с ПР, характерными только для группы «ИМТ ≥30» являются: возраст 

пациенток старше 35 лет, наличие среднего образования, болезни органов пищева-

рения, хронический пиелонефрит, гипертоническая болезнь I и II стадии и варикоз-

ная болезнь, кисты яичников, СПКЯ, первые роды при повторной беременности, 

неразвивающаяся беременность, а также многоводие. Специфичными для группы 

«ИМТ норма» являются следующие факторы: возраст менее 20 лет, наличие непол-

ного среднего образования, болезни органов дыхания, ИПППП вирусные и бакте-

риальные, эктопия шейки матки, поздний самопроизвольный выкидыш, а также 

анемия, инфекция почек и задержка роста плода при настоящей беременности.  

Установлены клинико-анамнестические факторы, которые являются одина-

ковыми для беременных с ожирением и нормальным ИМТ. К ним на прегравидар-

ном этапе относятся: наличие социально-значимых инфекций (СЗИ), курение, ран-

ний самопроизвольный выкидыш, привычное невынашивание беременности, ме-

дицинские аборты и ПР в анамнезе. Из факторов же текущей беременности с ПР 

ассоциированы: угрожающий выкидыш в I триместре, ОРВИ, неспецифический ва-

гинит, бактериальные и вирусные ИПППП, дилатация цервикального канала более 

10 мм в 19-21 неделю гестации по данным трансвагинальной ультразвуковой цер-

викометрии, а также непосредственно ИЦН. Нужно отметить, что для обеих пар 

групп сравнения выявлены факторы, которые, с некоторым допущением, могут об-

ладать защитным эффектом в отношении спонтанных ПР. Таковым для пациенток 

с ожирением является наличие высшего образования (ОШ=0,55, 95% ДИ (0,35-

0,87), а для женщин с нормальным ИМТ - возраст 20-25 лет (ОШ=0,43, 95% ДИ 

(0,25-0,73) и наличие зарегистрированного брака (ОШ=0,61, 95% ДИ (0,40-0,92). 
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С помощью логистической регрессии произведена редукция количества ко-

вариат из числа факторов, ассоциированных со спонтанными ПР при ожирении и 

клинико-лабораторных показателей, по которым между группами I и II имелись 

значимые различия, с выделением пяти независимых предикторов, оказывающих 

влияние на исход беременности, как зависимую переменную, имеющую в данном 

случае два значения: «спонтанные ПР» или «срочные роды» (таблица 15). 

 

 
Для дальнейшей процедуры разработки модели необходимо использование 

только качественных (категориальных) переменных, поэтому количественные пе-

ременные (длина шейки матки и количество лимфоцитов) необходимо перевести в 

качественные. С этой целью определены пороговые значения для этих количе-

ственных переменных при помощи ROC-анализа. На рисунке 1 представлена ROC-

кривая, отражающая тестовые характеристики длины шейки матки на I скрининге. 

Значение площади под ROC-кривой (area under the ROC curve, AUC) составило 

0,832 (р <0,001). Пороговое значение для предиктора - длина шейки матки ≤34,0 

мм. Чувствительность - 58,0%, специфичность – 98,0%.  

Рисунок 2 содержит ROC-кривую для количества лимфоцитов в 19-21 не-

делю беременности. Показатель AUC = 0,730 (р=0,004), пороговое значение 

≥1,91×109/л. Чувствительность - 56,0%, специфичность – 87,5%. Таким образом, 

пациентки с длиной шейки матки ≤34,0 мм и количеством лимфоцитов ≥1,91×109/л 

классифицируются как положительный результат (1), а женщины с длиной шейки 

Таблица 15 – Независимые предикторы спонтанных преждевременных родов 

у беременных с ожирением (данные бинарной логистической регрессии) 

Предикторы Exp (В) 95% ДИ р 

Варикозная болезнь 2,92 1,66-5,11 0,001 

ПР в анамнезе 7,33 2,49-21,57 0,001 

Угрожающий выкидыш в I триместре 3,81 2,08-6,97 0,001 

Длина шейки матки в 19-21 неделю 0,37 0,22-0,63 0,028 

Количество лимфоцитов в 19-21 неделю 1,59 1,38-2,97 0,034 

Примечание: ДИ – доверительный интервал, р – показатель значимости предиктора. 
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матки >34 мм и количеством лимфоцитов <1,91×109/л как отрицательный результат 

(0), а количественные переменные переведены в качественные (категориальные). 
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Рисунок 2. ROC-кривая количества лимфоцитов в периферической крови  

в 19-21 неделю гестации в качестве предиктора ПР у пациенток с ожирением 

Рисунок 1. ROC-кривая показателя длины шейки матки, выявленной 

в 19-21 неделю, в качестве предиктора ПР у пациенток с ожирением 
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Далее проводился регрессионный анализ, где применялась категориальная 

регрессионная модель (CATREG). В ходе анализа были получены коэффициенты 

важности, которые отражают степень вклада каждого из предикторов в значение 

зависимой переменной, а значит могут являться весовыми значениями при созда-

нии модели оценки риска спонтанных ПР (таблица 16).  

 

 

Рассчитаны весовые баллы предикторов путем умножения соответствую-

щего коэффициента важности на 100 и округления произведения до целых (таблица 

17). Указан порядок начисления баллов в зависимости от значения предиктора.  

Для каждой пациентки I и II группы была вычислена сумма баллов, исполь-

зованная для создания скрининговой модели оценки риска спонтанных ПР с помо-

щью бинарной логистической регрессии. Результатом анализа стало вычисление 

Таблица 16 – Результаты регрессионного анализа оценки значимости предикторов 

Предикторы 
Стандартизированные 

коэффициенты (β) 
СО 

Коэфф. 

корреляции 

Коэфф. 

важности 

Варикозная болезнь 0,216 0,047 0,209 0,111 

ПР в анамнезе 0,238 0,099 0,233 0,183 

Угрожающий выкидыш в I триместре 1,019 0,129 0,320 0,274 

Длина шейки матки в 19-21 неделю -0,481 0,078 0,312 0,308 

Лимфоциты в 19-21 неделю 0,325 0,101 0,257 0,126 

Примечание: СО - среднеквадратическая ошибка. 

Таблица 17 – Балльная оценка предикторов 

Предикторы Значения  Баллы Значения  Баллы 

Варикозная болезнь Да  +11 Нет 0 

ПР в анамнезе Да +18 Нет 0 

Угрожающий выкидыш в I триместре Да +27 Нет 0 

Длина шейки матки в 19-21 неделю <34,0 мм +31 ≥34,0 мм 0 

Лимфоциты в 19-21 неделю >1,91×109/л +13 ≤1,91×109/л 0 
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коэффициентов регрессии: β0=-2,105 (константа уравнения) и β1=0,061 (коэффи-

циент регрессии для суммы баллов), используемых в формуле расчета вероятности 

спонтанных ПР (р (ПР)), где е – число Эйлера (2,718). Таким образом: 

𝑝 (ПР) =
ଵ

ଵାୣష೤ , где y = -2,105 + 0,061 × сумма баллов пациентки 

 

 

 

 

Далее необходимо было найти пороговое значение суммы баллов для сбалан-

сированной классификации пациенток по степени риска спонтанных ПР, и выясне-

ния какому уровню риска соответствует данный критерий. С помощью ROC-ана-

лиза график которого представлен на рисунке 3, получено искомое пороговое (cut-

off) значение суммы баллов, равное 59, при этом AUC=0,758 (р=0,005).  

Следующий этап регрессионного анализа позволил определить, какой уро-

вень р (ПР) позволяет относить пациенток с ожирением в группу высокого риска 

по развитию ПР. На рисунке 4 представлена диаграмма с результатами регрессии и 

показано, что пороговое значение суммы баллов 59, определяет высокий риск при 

вероятности 0,300 (30,0%). Таким образом, при значениях р (ПР) ≥0,300 (≥30,0%), 

пациентки с ожирением относятся к группе высокого риска по спонтанным ПР. 
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Рисунок 3. ROC-кривая суммы весовых баллов предикторов ПР 
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Таблица 18 – Результаты проверки адекватности модели, n (%) 

Исход беременности р (ПР) ≥30,0% р (ПР) <30,0% ОШ (95% ДИ) р 

Преждевременные роды (n=158) 114 (72,2%) 44 (27,8%) 10,2 

(6,02-17,25) 

 

<0,001 Срочные роды (n=153) 31 (20,3%) 122 (79,7%) 

Примечание: р (ПР) - вероятности спонтанных преждевременных родов, ОШ – отношение 

шансов, ДИ – доверительный интервал 

 
Проведена проверка адекватности разработанной модели оценки риска спон-

танных ПР у пациенток с ожирением в группах I (ПР) и II (срочные роды), прини-

мая во внимание ретроспективные данные беременных (таблица 18). Оценка риска 

показала, что у 145 женщины значения р (ПР) были ≥30,0%, и прогнозировались 

спонтанные ПР, а у 176 пациентки уровень р (ПР) составил <30,0%, и прогнозиро-

вались роды в срок. При сопоставлении результатов р (ПР) с исходами беременно-

сти установлено, что 114/158 (72,2%) пациенток были правильно отнесены к группе 

высокого риска развития спонтанных ПР и родили до срока, а 132/153 (79,7%) пра-

вильно классифицированы, как с низким риском развития спонтанных ПР и родо-

разрешились при доношенном сроке беременности. В этой связи чувствительность 

модели в выборке составила - 72,2%, специфичность – 79,7%, а точность - 75,9%.  
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Рисунок 4. Диаграмма логистической регрессии, отражающий зависимость  

вероятности спонтанных ПР от суммы весовых баллов предикторов 
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Предикторы 
Варикозная 

болезнь 
ПР в 

анамнезе 

Угрожаю-
щий 

выкидыш 

Длина шейки 
матки в 19-21 

неделю 

Лимфоциты в 
19-21 неделю 

β0 
-2,105 

β1 
0,061 

Сумма 
баллов 

р (ПР) 

Пороговые 
значения 

да да да <34,0 мм >1,91×109/л         

Весовые 
баллы 

11 18 27 31 13 
      

  

Данные 
пациентки     

  
      

  

Разработанная скрининговая модель может быть реализована в программе 

Exсel 2019 Microsoft Office 2019 в качестве «Калькулятора оценки риска спонтан-

ных ПР у пациенток с ожирением» (рисунок 5). В ячейки калькулятора вводятся 

значения весовых баллов конкретной пациентки, затем автоматически вычисляется 

р (ПР), и на основании его значения делается вывод в какую группу риска вероят-

ности развития спонтанных ПР относится обследуемая беременная с ожирением. 

Значения р (ПР) ≥0,300 (≥30,0%) указывает на наличие высокого риска спонтанных 

ПР, а показатель <0,300 (<30,0%) свидетельствует о низком риске рассматривае-

мого неблагоприятного исхода гестации у пациентки с ожирением.  

Клинический пример. 

Пациентка С., 28 лет. На учете по беременности состоит с 6-7 недель. Данная 

беременность вторая, наступила спонтанно. Первая беременность закончилась са-

мопроизвольным выкидышем в 5-6 недель. Из соматического анамнеза: женщина 

страдает ожирением I степени (при постановке на учет по беременности ИМТ со-

ставил 33,0 кг/м2), варикозной болезнью и гипертонической болезнью I степени. По 

данным обследования в 20 недель беременности: длина шейки матки по данным 

трансвагинальной ультразвуковой цервикометрии составила 30,0 мм, количество 

лимфоцитов в периферической крови - 2,02×109/л. Соответственно, у данной паци-

ентки были установлены предикторы спонтанных ПР с внесением соответствую-

щих им баллов в ячейки «Калькулятора оценки риска спонтанных ПР у пациенток 

с ожирением», и определен риск данного исхода гестации (рисунок 6). Показатель 

Рисунок 5. Фрагмент интерфейса «Калькулятора оценки риска спонтанных ПР у пациенток с 

ожирением» 
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риска составил 0,777 (77,7%), что соответствовало высокому риску развития спон-

танных ПР, так как значение р (ПР) превысило 0,300 (30,0%). 

 
Данной пациентке для ежедневного приёма был рекомендован вагинальный 

микронизированный прогестерон: мягкие вагинальные капсулы по 200,0 мг. Пре-

парат она получала до полных 34 недель беременности. В течение наблюдаемой 

гестации у данной женщины эпизодов угрожающих ПР не отмечалось. 

Беременность пациентки С., 28 лет, завершилась срочными самопроизволь-

ными родами в 38 недель. Родился живой доношенный мальчик, весом 3200,0 грам-

мов, длиной 52,0 см, с оценкой по шкале Апгар 7-8 баллов. 

Таким образом, разработана модель оценки риска спонтанных ПР у пациен-

ток с ожирением, основанная на значимых предикторах реализации спонтанного 

досрочного родоразрешения у этих пациенток. Установлено, что учет весовых бал-

лов выделенных независимых предикторов спонтанных ПР, позволяет оценить 

риск развития ПР у пациенток с ожирением, и при значениях р (ПР) ≥0,300 (≥30,0%) 

отнести женщин в группу высокого риска неблагоприятного исхода беременности 

в виде спонтанного досрочного родоразрешения. Разработанная модель обладает 

высокими тестовыми характеристиками, а ее применение позволяет определиться 

на этапе принятия решения в отношении необходимости проведения профилакти-

ческих мероприятий в группе высокого риска развития спонтанных ПР у пациенток 

с ожирением. 

Предикторы 
Варикозная 

болезнь 
ПР в 

анамнезе 

Угрожаю-
щий 

выкидыш 

Длина шейки 
матки в 19-21 

неделю 

Лимфоциты в 
19-21 неделю 

β0 
-2,105 

β1 
0,061 

Сумма 
баллов 

р (ПР) 

Пороговые 
значения 

да да да <34,0 мм >1,91×109/л         

Весовые 
баллы 

11 18 27 31 13     

Данные 
пациентки 11 0 0 31 13   55 0,777 

Рисунок 6. Фрагмент интерфейса «Калькулятора оценки риска спонтанных ПР у пациенток с 

ожирением»; данные пациентки С., 28 лет. 
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3.2. Оценка риска спонтанного досрочного родоразрешения при угрожающих 

преждевременных родах у пациенток с ожирением 

 
Для разработки системы оценки риски спонтанного досрочного родоразреше-

ния при угрожающих ПР у пациенток с ожирением в исследовании «случай-кон-

троль» проведен анализ данных двух групп беременных в 24/0 - 33/6 недель геста-

ции. Основная группа (группа 1) включала 124 респондентки с ожирением, а группа 

сравнения (группа 2) представлена 130 пациентками с нормальным ИМТ.  

В качестве «случаев» рассматривалось спонтанное досрочное родоразрешение 

при угрожающих ПР в течение 48 часов с момента поступления в стационар, а за 

«контроли» принято родоразрешение за время ≥48 часов от начала наблюдения с 

симптомами угрожающих ПР.  

Согласно этому принципу в основной группе дополнительно выделено еще 

две группы. Группу 1.1 составили 47 пациенток («случаи»), в группу 1.2 вошли 77 

женщин («контроли»). Группа сравнения аналогичным образом разделена на две 

группы дополнительно. «Случаи» представлены 61 пациенткой (группа 2.1), а 

«контроли» 69 респондентками (группа 2.2). 

 

3.2.1. Клинико-анамнестические факторы, ассоциированные со спонтанным 

досрочным родоразрешением при угрожающих преждевременных родах, 

у пациенток с ожирением 

 

В группах 1.1 и 1.2 возраст пациенток составил 31,8±3,8 и 30,4±4,1 года; 

(р=0,378), а в 2.1 и 2.2 группах - 29,0±4,2 и 28,9±2,7 лет; (p=0,261) соответственно. 

Согласно данным таблицы 19, для группы 1.1 было характерна значимо большая 

частота беременных в возрасте старше 35 лет при сравнении с группой 1.2 

(р=0,032). В этой связи принадлежность к указанной возрастной категории явилась 

фактором, ассоциированным с риском спонтанного досрочного родоразрешения в 

течение 48 часов с момента поступления (фактором неэффективности токолитиче-
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ской терапии), так как ОШ=2,34, 95% ДИ (1,03-5,31). В свою очередь среди паци-

енток с нормальным ИМТ, пролонгировавших гестацию ≥48 часов (группа 2.2), 

оказалось значимо больше респонденток возрастной категории 20-25 лет, чем в 

группе 2.1 (р=0,035). Значение ОШ составило 0,39, 95% ДИ (0,15-0,98), что указы-

вает на ассоциацию принадлежности к данному возрасту со значимо сниженным 

риском спонтанного досрочного родоразрешения при угрожающих ПР в течение 

48 часов (фактор эффективности токолитической терапии). 

 

Таблица 19 – Возрастная и социальная характеристика респонденток, n (%) 

Признак Группа 1.1 

(n=47) 

Группа 1.2 

(n=77) 

р1 Группа 2.1 

(n=61) 

Группа 2.2 

(n=69) 

р2 

Возраст  

Младше 20 лет 0 2 (2,6%) 0,352 2 (3,1%) 2 (2,9%) 0,642 

20-25 лет 4 (8,5%) 8 (10,4%) 0,487 8 (13,1%) 19 (27,5%) 0,035 

26-30 лет 10 (21,3%) 20 (26,0%) 0,353 18 (29,5%) 22 (30,4%) 0,459 

31-35 лет 16 (34,0%) 32 (41,6%) 0,259 21 (34,4%) 21 (30,4%) 0,382 

Старше 35 лет 17 (36,2%) 15 (19,4%) 0,032 12 (19,6%) 8 (11,6%) 0,152 

Уровень образования 

Высшее 18 (38,3%) 37 (48,1%) 0,191 21 (34,4%) 27 (39,1%) 0,354 

Среднее 

специальное 

17 (36,2%) 23 (29,9%) 0,298 24 (39,3%) 24 (34,7%) 0,361 

Полное среднее 10 (21,3%) 15 (19,5%) 0,495 15 (24,6%) 16 (23,2%) 0,492 

Неполное среднее 2 (4,3%) 2 (2,0%) 0,493 1 (1,6%) 2 (2,9%) 0,546 

Профессиональный и семейный статус 

Учащаяся 2 (4,3%) 3 (3,8%) 0,629 1 (1,6%) 3 (4,3%) 0,357 

Рабочая 18 (38,3%) 24 (31,2%) 0,268 25 (41,0%) 18 (26,1%) 0,053 

Служащая 12 (25,5%) 29 (37,7%) 0,116 16 (26,2%) 24 (34,8%) 0,193 

Другое 15 (31,9%) 21 (27,3%) 0,363 19 (31,1%) 26 (37,7%) 0,275 

Состоит в браке 22 (46,8%) 40 (51,9%) 0,355 31 (50,8%) 41 (59,4%) 0,209 

Вне брака 25 (53,2%) 37 (48,1%) 0,355 30 (49,2%) 28 (40,6%) 0,209 

Примечания: р1 - значимость различий между группой 1.1 и 1.2; р2 - значимость различий 

между группой 2.1 и 2.2 (точный критерий Фишера или критерий χ2 с поправкой Йейтса) 
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Среди пациенток группы 1.1 отмечалась значимо более высокая частота встре-

чаемости гипертонической болезни I и II стадии, чем таковая была характерна для 

респонденток в группе 1.2 (р=0,035) (таблица 20). Наличие у беременной данного 

гипертензивного расстройства явилось фактором, ассоциированным со спонтан-

ным досрочным родоразрешением в течение 48 часов, в связи с тем, что для дан-

ного признака ОШ=2,32, 95% ДИ (1,00-5,36). 

 

 

В группе пациенток без ожирения, родоразрешившихся в течение 48 часов, 

значимо чаще отмечались социально значимые инфекции, чем в группе 2.2 

(р=0,048). Однако данный признак нельзя считать фактором, ассоциированным со 

спонтанными ПР, так как для значения ОШ уровень статистической значимости не 

достигнут - 3,18, 95% ДИ (0,94-10,75). 

Таблица 20 – Частота соматических заболеваний и вредных привычек, n (%) 

Признак Группа 1.1 

(n=47) 

Группа 1.2 

(n=77) 

р1 Группа 2.1 

(n=61) 

Группа 2.2 

(n=69) 

р2 

Болезни пищеварительной 

системы  
19 (40,4%) 27 (35,1%) 0,341 14 (23,0%) 14 (20,3%) 0,438 

Болезни мочевыделительной 

системы (без пиелонефрита) 
5 (10,6%) 7 (9,1%) 0,503 6 (9,8%) 7 (10,1%)  0,497 

Хронический пиелонефрит 6 (12,8%) 6 (7,8%) 0,275 7 (11,5%) 6 (8,7%) 0,407 

Болезни органов дыхания 6 (12,8%) 7 (9,1%) 0,364 8 (13,1%) 10 (14,5%) 0,489 

Гипертоническая болезнь 

I и II стадии 
16 (34,0%) 14 (18,2%) 0,035 4 (6,6%) 3 (4,3%) 0,287 

Диффузно-узловой зоб 5 (10,6%) 8 (10,4%) 0,398 6 (9,8%) 3 (4,3%) 0,188 

Варикозная болезнь 16 (34,0%) 21 (27,3%) 0,275 3 (4,9%) 5 (7,2%) 0,426 

Социально значимые 

инфекции (кроме ИПППП) 
7 (14,9%) 8 (10,4%) 0,321 10 (16,4%) 4 (5,8%) 0,048 

Миопия 8 (17,0%) 10 (13,0%) 0,360 11 (18,0%) 13 (18,8%) 0,457 

Курение  10 (21,3%) 14 (18,2%) 0,425 13 (21,3%) 11 (15,9%) 0,287 

Примечания: р1 - значимость различий между группой 1.1 и 1.2; р2 - значимость различий 

между группой 2.1 и 2.2 (точный критерий Фишера или критерий χ2 с поправкой Йейтса) 
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Как следует из данных, приведенных в таблице 21, у пациенток с ожирением 

и спонтанными ПР в течение 48 часов отмечалась значимо более высокая частота 

миомы матки, чем в группе 1.2 (р=0,030), причем это гинекологическое заболева-

ние значимо ассоциировано с анализируемым исходом гестации при угрожающих 

ПР, а ОШ=3,41, 95% ДИ (1,06-10,90).  

 

 

Спонтанное досрочное родоразрешение в течение двух суток у пациенток без 

ожирения ассоциируется с верификацией ИПППП бактериальной этиологии, так 

как частота этих инфекционных заболеваний оказалась значимо выше в группе 1.1, 

чем в группе 1.2 (р=0,040), а значение ОШ для этой пары признаков составило 3,77 

при 95% ДИ (1,00-18,03). 

Таблица 21 – Частота гинекологических заболеваний и ИПППП в анамнезе, n (%) 

Признак Группа 1.1 

(n=47) 

Группа 1.2 

(n=77) 

р1 Группа 2.1 

(n=61) 

Группа 2.2 

(n=69) 

р2 

Сальпингоофорит 5 (10,6%) 9 (11,7%) 0,454 6 (9,8%) 5 (7,2%) 0,415 

Эктопия шейки матки 12 (25,5%) 16 (20,8%) 0,347 17 (27,9%) 14 (20,3%) 0,210 

Кисты яичников 3 (6,4%) 4 (5,2%) 0,902 3 (4,9%) 1 (1,4%) 0,264 

Миома матки 9 (19,1%) 5 (6,5%) 0,030 3 (4,9%) 2 (2,9%) 0,441 

Эндометриоз 2 (4,3%) 3 (3,9%) 0,355 1 (1,6%) 0 0,938 

СПКЯ 5 (10,6%) 5 (6,5%) 0,314 3 (4,9%) 3 (4,3%) 0,599 

Внематочная беременность 1 (2,1%) 1 (1,3%) 0,704 2 (3,3%) 1 (1,4%) 0,453 

Первичное бесплодие 3 (6,3%) 4 (5,2%) 0,451 4 (6,6%) 2 (2,9%) 0,283 

Вторичное бесплодие 1 (2,1%) 2 (2,6%) 0,331 2 (3,3%) 1 (1,4%) 0,453 

Бактериальные ИПППП 6 (12,8%) 8 (10,4%) 0,909 9 (14,8%) 3 (4,3%)  0,040 

Вирусные ИПППП 7 (14,9%) 8 (10,4%) 0,321 10 (16,4%) 8 (11,6%)  0,295 

Кандидозный вульвовагинит 10 (21,3%) 15 (19,5%) 0,991 15 (24,6%) 13 (18,8%) 0,280 

Трихомонадный вагинит 1 (2,1%) 0 0,379 2 (3,3%) 1 (1,4%) 0,453 

Примечания: р1 - значимость различий между группой 1.1 и 1.2; р2 - значимость различий 

между группой 2.1 и 2.2 (точный критерий Фишера или критерий χ2 с поправкой Йейтса) 
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Среди пациенток с ожирением и спонтанными досрочным родоразрешением в 

течение 48 часов значимо чаще отмечались спонтанные ПР в предыдущую геста-

цию, чем у респонденток группы 1.2 (р=0,030) (таблица 22). Кроме того, анализи-

руемое событие в анамнезе, явилось фактором, ассоциированным с неблагоприят-

ным исходом настоящей беременности, так как ОШ=3,41, 95% ДИ (1,06-10,90). 

 

 

Для анамнеза пациенток группы 2.1 была характерна значимо большая частота 

поздних выкидышей (р=0,030) и спонтанных ПР (р=0,032), чем в группе 2.2. Уста-

новленные данные анамнеза явились факторами, связанными с частотой спонтан-

ных ПР в течение двух суток от поступления, так ОШ для этих признаков опреде-

лено как 3,13, 95% ДИ (1,03-9,48) и 5,05, 95% ДИ (1,03-24,81) соответственно. 

Таблица 22 - Паритет и исходы предыдущих беременностей, n (%) 

Признак Группа 1.1 

(n=47) 

Группа 1.2 

(n=77) 

р1 Группа 2.1 

(n=61) 

Группа 2.2 

(n=69) 

р2 

Первобеременные 11 (23,4%) 21 (27,3%) 0,395 16 (26,2%) 20 (29,0%) 0,438 

Повторнобеременные 

первородящие 

6 (12,8%) 8 (10,4%) 0,454 6 (9,8%) 6 (10,1%) 0,468 

Повторнородящие  30 (63,8%) 48 (62,3%) 0,511 39 (63,9%) 42 (60,9%) 0,429 

Самопроизвольный 

выкидыш ранний 

12 (25,5%) 16 (20,8%) 0,347 10 (16,4%) 8 (11,6%) 0,295 

Самопроизвольный 

выкидыш поздний 

3 (6,4%) 3 (3,9%) 0,422 8 (13,1%) 2 (2,9%) 0,030 

Привычное 

невынашивание 

6 (12,8%) 5 (6,5%) 0,193 4 (6,6%) 3 (4,3%) 0,431 

Неразвивающаяся 

беременность 

5 (10,6%) 6 (7,8%) 0,407 6 (9,8%) 5 (7,2%) 0,415 

Медицинский аборт 19 (40,4%) 20 (26,0%) 0,069 23 (37,7%) 19 (27,5%) 0,147 

Преждевременные роды 9 (19,1%) 5 (6,5%) 0,030 12 (19,6%) 5 (7,2%) 0,032 

Перинатальные потери 2 (4,3%) 1 (1,3%) 0,320 3 (4,9%) 1 (1,4%) 0,264 

Примечания: р1 - значимость различий между группой 1.1 и 1.2; р2 - значимость различий 

между группой 2.1 и 2.2 (точный критерий Фишера или критерий χ2 с поправкой Йейтса) 
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В группе пациенток с ожирением, родоразрешившихся в течение 48 часов от-

мечалась значимо большая частота угрожающего выкидыша (р=0,037), клинико-

сонографических признаков ИЦН (р=0,024) и многоводия (р=0,030), чем у женщин, 

родивших после двух суток наблюдения (таблица 23). Все указанные признаки яв-

ляются факторами, ассоциированными со спонтанными ПР в течение двух суток с 

момента поступления в стационар, так как значения ОШ для них составили 2,32, 

95% ДИ (1,00-5,36), 2,95, 95% ДИ (1,10-7,90) и 3,41, 95% ДИ (1,06-10,90) соответ-

ственно. В течение гестации у беременных группы 2.1 диагностировался угрожаю-

щий выкидыш и ИЦН со значимо большей частотой, чем среди женщин группы 2.2 

(р=0,031 и 0,029 соответственно). Причем, указанные осложнения беременности 

Таблица 23 - Частота осложнений настоящей беременности, n (%) 

Признак Группа 1.1 

(n=47) 

Группа 1.2 

(n=77) 

р1 Группа 2.1 

(n=61) 

Группа 2.2 

(n=69) 

р2 

Угрожающий выкидыш 16 (32,3%) 14 (18,2%) 0,037 18 (29,5%) 10 (14,5%) 0,031 

Рвота беременных 13 (27,7%) 16 (20,8%) 0,254 12 (19,7%) 13 (18,8%) 0,459 

Инфекции почек 8 (17,0%) 9 (11,7%) 0,284 13 (21,3%) 12 (17,4%) 0,365 

ОРВИ (все триместры) 11 (23,4%) 15 (19,4%) 0,387 14 (22,9%) 14 (20,3%) 0,399 

Неспецифический вагинит 14 (29,9%) 18 (23,4%) 0,281 16 (26,2%) 13 (18,8%) 0,212 

Кандидозный вульвовагинит 8 (17,0%) 13 (16,8%) 0,410 11 (18,0%) 10 (14,5%)  0,378 

Бактериальный вагиноз 5 (10,6%) 7 (9,1%) 0,487 8 (13,1%) 6 (8,7%) 0,298 

Бактериальные и вирусные 

ИПППП 

7 (14,9%) 8 (10,4%) 0,321 11 (18,0%) 8 (11,6%) 0,215 

Гестационный СД 10 (21,3%) 14 (18,2%) 0,420 2 (3,3%) 2 (2,9%) 0,642 

Анемия при беременности 15 (31,9%) 20 (26,0%) 0,305 21 (34,4%) 19 (27,5%) 0,254 

ИЦН 12 (25,5%) 8 (10,3%) 0,024 17 (27,9%) 9 (13,0%) 0,029 

Плацентарные нарушения 16 (34,0%) 21 (27,3%) 0,275 16 (26,2%) 16 (23,2%) 0,421 

Маловодие 3 (6,3%) 3 (3,9%) 0,422 4 (6,6%) 3 (4,3%) 0,431 

Многоводие 9 (19,1%) 5 (6,5%) 0,030 7 (11,5%) 6 (8,7%) 0,407 

Задержка роста плода 6 (12,7%) 7 (9,1%) 0,364 9 (14,8%) 6 (8,7%) 0,210 

Примечания: р1 - значимость различий между группой 1.1 и 1.2; р2 - значимость различий 

между группой 2.1 и 2.2 (точный критерий Фишера или критерий χ2 с поправкой Йейтса) 



72 
 
значимо ассоциировались с риском спонтанного досрочного родоразрешения в те-

чение 48 часов, ОШ=2,47, 95% ДИ (1,03-5,87) и ОШ=2,57, 95% ДИ (1,05-6,31) со-

ответственно. 

 

 

Для пациенток с ожирением, родоразрешившимся в течение 48 часов от по-

ступления, было характерно значимо большее количество лейкоцитов (р=0,006) и 

нейтрофилов (р=0,008) в периферической крови, чем таковые отмечались у жен-

щин, родивших после двух суток от начала наблюдения (таблица 24). В свою оче-

редь у пациенток группы 2.1 отмечались значимо меньшее количество лимфоцитов 

(р=0,002), но значимо больший относительный показатель НЛС (р <0,001), чем 

среди респонденток группы 2.2. Кроме того, спонтанное досрочное родоразреше-

ние в течение 48 часов у женщин с угрожающими ПР и ожирением ассоциируется 

со значимым увеличение уровня в плазме крови С-реактивного белка (р=0,001). 

Таблица 24 – Показатели лейкограммы, НЛС, ЛМС и С-реактивного белка при 

поступлении, Me (Q1-Q3) 

Показатель Группа 1.1 

(n=47) 

Группа 1.2 

(n=77) 

р1 Группа 2.1 

(n=61) 

Группа 2.2 

(n=69) 

р2 

Лейкоциты, (109/л) 
12,5 

(9,6-13,3) 

10,7 

(9,5-11,6) 
0,006 

11,1 

(9,8-12,3) 

10,9 

(9,6-12,6) 
0,585 

Нейтрофилы, (109/л) 9,7 (7,6-11,3) 7,9 (6,8-9,7) 0,008 9,1 (7,6-9,9) 8,5 (7,2-9,6) 0,243 

Лимфоциты, (109/л) 1,6 (1,3-2,1) 1,7 (1,3-2,2) 0,731 1,2 (1,1-1,6) 1,5 (1,2-2,2) 0,002 

Моноциты, (109/л) 
0,49  

(0,36-0,58) 

0,52 

(0,39-0,67) 
0,311 

0,38 

(0,29-0,50) 

0,34 

(0,37-0,54) 
0,256 

НЛС 6,1 (4,6-7,4) 4,6 (3,1-6,5) 0,130 6,9 (5,3-9,0) 4,7 (3,9-6,4) <0,001 

ЛМС 5,3 (2,4-6,0) 3,9 (2,2-4,9) 0,083 6,3 (3,9-10,8) 5,4 (3,1-7,7) 0,217 

С-реактивный белок, 

(мг/л) 

5,8 

(1,5-9,6) 

1,4 

(1,2-2,5) 
0,001 

5,6 

(1,5-7,8) 

1,5 

(1,2-5,9) 
0,061 

Примечания: р1 - значимость различий между группой 1.1 и 1.2; р2 - значимость различий 

между группой 2.1 и 2.2 (U - критерий Манна-Уитни); НЛС – нейтрофил-лимфоцитарное со-

отношение, ЛМС - лимфоцит-моноцитарное соотношение 
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Концентрация гемоглобина при попарном сравнении анализируемых групп 

значимо не различалась (таблица 25). Однако уровень ферритина в плазме крови 

среди пациенток с ожирением, у которых произошли спонтанные ПР в течение 

двух суток от поступления, был значимо выше, чем у респонденток, пролонгиро-

вавших беременность более, чем на 48 часов (р=0,024). Спонтанное досрочное 

родоразрешение в течение 48 часов у женщин с угрожающими ПР без ожирения 

также ассоциируется со значимым увеличение уровня ферритина (р=0,037). 

 

 

Положительный тест на фПСИФР-1 (>10,0 мкг/л) в цервикальном секрете у 

беременных с ожирением значимо чаще отмечались в группе 1.1, чем среди жен-

щин группы 1.2 (р=0,0015); ОШ=3,34, 95% ДИ (1,55-7,18) (таблица 26). В группе 

Таблица 25 – Уровень гемоглобина и ферритина при поступлении, Me (Q1-Q3) 

Показатель Группа 1.1 

(n=32*) 

Группа 1.2 

(n=57*) 

р1 Группа 2.1 

(n=40*) 

Группа 2.2 

(n=50*) 

р2 

Гемоглобин, (г/л) 
114,6 

(106,3-117,3) 

112,5 

(106,0-116,3) 

0,799 113,2 

(105,8-118,0) 

114,0 

(107,5-118,4) 

0,458 

Ферритин, (мкг/л) 
26,9 

(20,3-40,7) 

14,6 

(11,8-19,6) 
0,024 

28,8 

(18,2-44,5) 

17,8 

(13,0-26,6) 
0,037 

Примечания: р1 - значимость различий между группой 1.1 и 1.2; р2 - значимость различий 

между группой 2.1 и 2.2 (U - критерий Манна-Уитни); * - исключены пациентки с уровнем 

гемоглобина <105 г/л 

Таблица 26 – Результаты определения фПСИФР-1 в цервикальном секрете при 

поступлении, n (%) 

Показатель Группа 1.1 

(n=47) 

Группа 1.2 

(n=77) 

р1 Группа 2.1 

(n=61) 

Группа 2.2 

(n=69) 

р2 

Тест позитивный 32 (68,1%) 30 (39,0%) 
0,0015 

44 (72,1%) 22 (31,9%) 
<0,001 

Тест негативный 15 (31,9%) 47 (61,0%) 17 (27,9%) 47 (68,1%) 

Примечания: р1 - значимость различий между группой 1.1 и 1.2; р2 - значимость различий 

между группой 2.1 и 2.2 (критерий χ2 с поправкой Йейтса); фПСИФР-1 - фосфорилированная 

форма протеина-1 связанного инсулиноподобного фактора роста 
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пациенток без ожирения со спонтанными ПР в течение 48 часов позитивный тест 

на фПСИФР-1 также отмечался значимо чаще, чем у женщин, родивших после 48 

часов наблюдения (р <0,001); ОШ=5,52, 95% ДИ (2,60-11,76). 
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Рисунок 7. ROC-кривая качественного теста на фПСИФР-1 у беременных 

с ожирением в качестве предиктора спонтанных ПР в течение 48 часов 

Рисунок 8. ROC-кривая качественного теста на фПСИФР-1 у беременных 

без ожирения в качестве предиктора спонтанных ПР в течение 48 часов 
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На рисунке 7 представлены результаты ROC - анализа теста на фПСИФР-1 с 

целью прогнозирования спонтанного досрочного родоразрешения в течение 48 ча-

сов при угрожающих ПР у беременных с ожирением. Качество прогностической 

модели было «удовлетворительным», так как AUC=0,646, 95% ДИ (0,555-0,729); 

(р=0,001). Чувствительность теста составила 68,1%, специфичность - 61,0%, ППЦ 

- 51,6%, ОПЦ - 75,8%. Для пациенток с нормальным ИМТ верификация фПСИФР-

1 в цервикальном секрете с пороговым значением >10,0 мкг/л для аналогичной 

цели (рисунок 8) по результатам ROC - анализа имела «хорошее» качество модели 

со значением AUC=0,701, 95% ДИ (0,615-0,778); (р <0,001). Чувствительность пре-

диктора - 72,1%, специфичность – 68,1%, ППЦ - 66,7%, а значение ОПЦ - 73,4%.  

Таким образом, факторы, ассоциированные со спонтанным досрочным родо-

разрешением в течение 48 часов при угрожающих ПР, могут зависеть от ИМТ па-

циенток. Возраст старше 35 лет, гипертоническая болезнь, миома матки и много-

водие при настоящей гестации характерны для женщин с ожирением, а протектив-

ный возраст 20-25 лет, бактериальные ИПППП и поздний самопроизвольный вы-

кидыш для респонденток без ожирения. Однако ПР в анамнезе, угрожающий вы-

кидыш и ИЦН, осложнившие анализируемую беременность, являются фактором 

неблагоприятного исхода гестации для обеих групп. Со спонтанным досрочным 

родоразрешением в течение 2 суток у пациенток с ожирением ассоциированы мар-

керы воспалительного синдрома, представленные лейкоцитами, нейтрофилами и 

С-реактивным белком, а у пациенток без ожирения лимфоцитами и НЛС, а значи-

мое увеличение уровня ферритина характерно для обеих групп респонденток, родо-

разрешившихся спонтанно досрочно в течение 48 часов. Качественный анализ на 

фПСИФР-1 в цервикальном секрете значимо чаще выявлялся как у беременных с 

ожирением, так и у женщин с нормальным ИМТ, которые спонтанно рожали в те-

чение 48 часов. При этом прогностическая модель этого события у пациенток без 

ожирения имела «хорошее» качество, а у респонденток с ожирением достигало 

«удовлетворительных» значений. Закономерности верификации факторов, влияю-

щих на спонтанное родоразрешение в течение 48 часов, необходимо учитывать при 

разработке акушерской тактики у беременных с ожирением при угрожающих ПР. 
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3.2.2. Ультразвуковая цервикометрия и оценка риска спонтанного 

досрочного родоразрешения при угрожающих преждевременных родах 

у пациенток с ожирением 

 

Проведено выяснение роли ультразвуковой цервикометрии в оценке риска 

спонтанного досрочного родоразрешения при угрожающих ПР у пациенток с ожи-

рением на основании ретроспективного анализ данных пациенток группы 1 (n=124) 

и группы 2 (n=130), поступивших с угрожающими ПР. Срок беременности при по-

ступлении 30,2±1,9 и 30,1±2,6 недель соответственно. В сроке 24/0-27/6 недель - 28 

(22,6%) и 39 (30,0%), а в 28/0–33/6 недель - 96 (77,4%) и 91 (70,0%) соответственно. 

В клинической характеристике пациенток обеих групп учитывались данные 

цервикометрии, выполненной в 19/0-21/0 неделю гестации. Так длина шейки матки 

в группе с ожирением оказалась значимо большей, чем у пациенток с нормальным 

ИМТ (37,5 (34,2; 41,8) мм против 34,7 (29,5; 39,0) мм; р=0,022). Кроме того, со-

гласно результатам корреляционного анализа между показателями длины шейки 

матки, в 19/0-21/0 неделю беременности и значениями ИМТ, существует прямая 

значимая связь (rho=0,220, р=0,005) (рисунок 9). 
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Рисунок 9. Корреляция между длиной шейки матки и ИМТ в 19/0-21/0 неделю гестации 
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На момент поступления в стационар с угрожающими ПР значимых различий 

по длине шейки матки (р=0,109), количеству женщин с длиной шейки матки <25,0 

мм (р=0,590) и оценке по шкале Bishop E.H. (р=0,124) между группами 1 и 2 не 

выявлено при том, что в обеих группах время «появление болей внизу живота – 

поступление» также значимо не различалось (р=0,318) (таблица 27). Установленная 

закономерность может указывать на различия в скорости структурных изменений 

шейки матки у пациенток с угрожающими ПР, ассоциированные с ИМТ женщин. 

Результаты оценки влияния длины шейки матки на риск спонтанного досроч-

ного родоразрешения в общей выборке беременных с угрожающими ПР и ожире-

нием (группа 1) представлены на рисунке 10. Установлено, что доля женщин, у ко-

торых не произошло спонтанное досрочное родоразрешение в любой интервал вре-

мени с момента поступления, была значимо меньше среди пациенток с длиной 

шейки матки <25,0 мм (отношение рисков (ОР) равно 2,21, 95% ДИ (1,35-3,61), чем 

при данных цервикометрии ≥25,0 мм (ОР=0,45, 95% ДИ (0,27-0,73); (р=0,002). Ана-

логичная тенденция в тесте выживаемости Каплана-Мейера прослежена для общей 

выборки респонденток без ожирения (группа 2), стратифицированных по длине 

Таблица 27 - Клиническая характеристика пациенток, n (%), Me (Q1-Q3), m±SD 

Показатели  Группа 1 (n=124) Группа 2 (n=130) р 

Время «появление болей внизу живота –  

поступление», (минуты) 

109,6 (67,5-124,9) 98,6 (58,2-112,6) 0,318 

Длина шейки матки при поступлении, (мм) 22,1 (15,5-30,0) 21,0 (15,2-28,5) 0,109 

Длина шейки матки <25,0 мм 78 (62,9%) 87 (66,9%) 0,590 

Длина шейки матки ≥25,0 мм 46 (37,1%) 43 (33,1%) 0,590 

Диаметр внутреннего зева ≥10,0 мм 53 (42,7%) 49 (37,7%) 0,489 

Оценка по шкале Bishop E.H., (баллы) 5,4 (4,5-6,3) 5,2 (4,4-6,0) 0,124 

Время «поступление – роды», (дни) 7,0 (2,0-16,5) 11,5 (4,5-28,6) 0,089 

Срок родоразрешения, (недели) 32,5±3,5 32,2±2,4 0,257 

Примечания: р - значимость различий между группой 1 и 2 (тест χ2 с поправкой Йейтса, t-

критерий Стьюдента или U - критерий Манна-Уитни) 
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шейки матки на момент поступления в стационар (рисунок 11). Так, при результа-

тах цервикометрии <25,0 мм ОР=2,36, 95% ДИ (1,39-3,99), а в случае верификации 

длины шейки матки ≥25,0 мм ОР=0,42, 95% ДИ (0,25-0,71), что также свидетель-

ствует о значимом влиянии длины шейки матки на риск спонтанного досрочного 

родоразрешения при угрожающих ПР в этой группе пациенток (р=0,008). 
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Рисунок 10. Доля общей выборки пациенток с ожирением, у которых 

не произошли спонтанные ПР с момента поступления 

Рисунок 11. Доля общей выборки пациенток без ожирения, у которых 

 не произошли спонтанные ПР с момента поступления 
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Доля первородящих пациенток в группе 1 и 2, у которых не отмечались спон-

танные ПР в любой интервал времени с момента поступления, была значимо 

меньше среди респонденток с длиной шейки матки <25,0 мм, чем у обладательниц 

шейки матки ≥25,0 мм (р=0,0096 и 0,017) (рисунок 12 и 13). Так у пациенток с ожи-

рением и «короткой» шейкой ОР=3,11, 95% ДИ (1,29-7,48), а с «длинной» ОР=0,32, 
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Рисунок 12. Доля первородящих пациенток с ожирением, у которых 

не произошли спонтанные ПР с момента поступления 

Рисунок 13. Доля первородящих пациенток без ожирения, у которых 

не произошли спонтанные ПР с момента поступления 
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95% ДИ (0,13-0,77). В группе без ожирения ОР=2,21, 95% ДИ (1,17-4,18) при длине 

шейки матки <25,0 мм и ОР=0,45, 95% ДИ (0,23-0,85) при длине ≥25,0 мм. 
 

 

 

 

 

 

 

Риск досрочного спонтанного родоразрешения при угрожающих ПР у повтор-

нородящих пациенток согласно тесту выживаемости Каплана-Мейера (рисунок 14 
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Рисунок 14. Доля повторнородящих пациенток с ожирением, у которых 

не произошли спонтанные ПР с момента поступления 

Рисунок 15. Доля повторнородящих пациенток без ожирения, у которых 

не произошли спонтанные ПР с момента поступления 
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и 15) также был значимо ассоциирован с длиной шейки матки, как в группе с ожи-

рением (р=0,027), так и среди женщин с нормальным ИМТ (р=0,020). Так при длине 

шейки матки <25,0 мм получены следующие значения ОР, 2,27, 95% ДИ (1,09-4,73) 

и 2,84, 95% ДИ (1,17-6,86), а при длине шейки матки ≥25,0 мм ОР=0,43, 95% ДИ 

(0,21-0,91) и ОР=0,35, 95% ДИ (0,14-0,84) для группы 1 и 2 соответственно. 

  

Как следует из данных таблицы 28, у первородящих пациенток с ожирением 

при верификации шейки матки ≥25,0 мм и <25,0 мм среднее время до родов оказа-

лось значимо меньшим, чем у первородящих женщин с нормальным ИМТ (р=0,001 

и 0,027). В свою очередь, среднее времени до родов у повторнородящими группы 

1 было значимо меньше, чем в группе 2 только при наличии длины шейки матки ≥ 

25,0 мм (р=0,032). Для повторнородящих пациенток без ожирения характерно зна-

чимо меньшее среднее время до родов, чем для первородящих женщин этой 

группы, причем как при длине шейки матки ≥25,0 мм (р=0,018), так и при данных 

цервикометрии <25,0 мм (р=0,039), что указывает на ассоциацию времени до родо-

разрешения половины изучаемой группы с нормальным ИМТ и количеством родов 

пациенток, стратифицированных по длине шейке матки. Для женщин с ожирением 

также отмечена ассоциация количества родов со средним временем до родов в за-

висимости от длины шейки матки. Однако при верифицируемой длине шейки 

матки ≥25,0 мм среднее время до родов у первородящих значимо превосходило 

Таблица 28 - Среднее время до родов в зависимости от количества родов в анамнезе и 

длины шейки матки, (дни), М (95% ДИ) 

Показатели Группа 1 (n=124) Группа 2 (n=130) 

Роды 1 (n=47) Роды ≥2 (n=77) Роды 1 (n=56) Роды ≥2 (n=74) 

Длина шейки матки 

 ≥ 25,0 мм 

24,1  

(13,3-35,0) *# 

14,2  

(9,8-18,6) † 

45,6  

(30,5-61,4) ** 

18,4  

(12,8-23,9) 

Длина шейки матки 

 <25,0 мм 

5,7 

(1,1-9,3) *# 

7,1  

(3,9-10,4) 

19,4  

(11,1-27,7) ** 

7,3  

(3,8-10,8) 

Примечание:  различия данных значимы: * - первородящих и повторнородящих группы 1; ** - 

первородящих и повторнородящих группы 2; # - первородящих группы 1 и 2; † - повторноро-

дящих группы 1 и 2. 
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аналогичный показатель у повторнородящих пациенток (р=0,009), а при данных 

цервикометрии <25,0 мм, напротив, было значимо меньшим (р=0,021). 
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Рисунок 16. Доля пациенток с ожирением, у которых не произошли 

 спонтанные ПР при поступлении в 24/0-27/6 недель 

Рисунок 17. Доля пациенток без ожирения, у которых не произошли 

 спонтанные ПР при поступлении в 24/0-27/6 недель 



83 
 

Риск спонтанных ПР при поступлении пациенток в 24/0-27/6 недель значимо 

ассоциирован с длиной шейки матки как в группе 1 (р=0,0021), так и в группе 2 

(р=0,044) (рисунок 16, 17). Так при определении длины шейки матки <25,0 мм зна-

чения ОР=3,83, 95% ДИ (1,22-11,99) и ОР=2,55, 95% ДИ (1,00-6,61), а при наличии 

длины шейки матки ≥25,0 мм показатели ОР=0,26, 95% ДИ (0,08-0,81) и ОР=0,39, 

95% ДИ (0,15-0,98) для группы с ожирением и нормальным ИМТ соответственно.  
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Рисунок 18. Доля пациенток с ожирением, у которых не произошли 

спонтанные ПР при поступлении в 28/0-33/6 недель 

Рисунок 19. Доля пациенток без ожирения, у которых не произошли 

спонтанные ПР при поступлении в 28/0-33/6 недель 
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Как следует из данных рисунка 18 и 19, доля пациенток с угрожающими ПР в 

28/0-33/6 недель в группе 1 и 2, которые родоразрешились спонтанно досрочно в 

любой интервал времени с момента поступления, была значимо меньше среди жен-

щин с «короткой» шейкой матки, чем у респонденток с «длинной» шейкой матки 

(р=0,048 и 0,024). Для пациенток с ожирением и длиной шейки матки <25,0 мм 

ОР=2,07, 95% ДИ (1,00-4,27), а при длине шейки матки ≥25,0 мм ОР составило 0,48, 

95% ДИ (0,23-0,99). В группе без ожирения показатели ОР в зависимости от анало-

гичных показателей цервикометрии определено как 1,97, 95% ДИ (1,10-3,52) и 0,50, 

95% ДИ (0,28-0,90) соответственно. 

 

 

Среднее время до родов у пациенток с ожирением при длине шейки матки 

≥25,0 мм в 24/0-27/6 недель было значимо больше, чем в 28/0-33/6 недель (p <0,001) 

(таблица 29). Однако при длине шейки матки <25,0 мм пациентки с ожирением в 

24/0-27/6 недель родоразрешались спонтанно до срока раньше, чем в 28/0-33/6 

недель, так как среднее время в первом случае было значимо меньше, чем во вто-

ром (p <0,001). Аналогичная тенденция отмечена у женщин с нормальным ИМТ, и 

Таблица 29 - Среднее время до родов в зависимости от срока при поступлении и длины 

шейки матки, (дни), М (95% ДИ) 

 

Показатели 

Группа 1 (n=124) Группа 2 (n=130) 

24/0-27/6 недель 

(n=28) 

28/0–33/6 недель 

(n=96) 

24/0-27/6 недель 

(n=39) 

28/0–33/6 недель 

(n=91) 

Длина шейки матки 

 ≥ 25,0 мм 

27,6  

(21,3-33,8) *# 

13,9  

(8,8-19,0) ** 

36,3  

(12,0-66,3) † 

25,3  

(17,6-32,9) 

Длина шейки матки 

 <25,0 мм 

3,1 

(0,3-5,8) *# 

7,8  

(4,4-11,3) ** 

7,6  

(4,9-10,0) † 

12,3  

(7,4-17,1) 

Примечание: * - различия данных в 24/0-27/6 недель между группами 1 и 2 значимы; ** - раз-

личия данных в 28/0–33/6 недели между группами 1 и 2 значимы; # - различия данных в 24/0-

27/6 и 28/0–33/6 недели в группе 1 значимы; † -  различия данных в 24/0-27/6 и 28/0–33/6 недели 

в группе 2 значимы 
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в этой группе респонденток с «длинной» шейкой матки в 24/0-27/6 недель родораз-

решались значимо позже, чем в 28/0-33/6 недель (p <0,001), наличие же «короткой» 

шейки матки было ассоциировано со значимо более меньшим средним временем 

до родов в 24/0-27/6 недель, чем в 28/0-33/6 недель (p <0,001). Нужно отметить, что 

среднее время до родов у пациенток с ожирением в 24/0-27/6 недель, а также в 28/0-

33/6 недель при длине шейки матки ≥25,0 мм и <25,0 мм значимо меньше анало-

гичных временных показателей в группе без ожирения (все p <0,001). 
 

 

 

 

Как следует из данных рисунка 20, пороговое значение верифицированной 

длины шейки матки, обладающее наилучшим балансом чувствительности и специ-

фичности при прогнозировании спонтанного досрочного родоразрешения в тече-

ние 48 часов при угрожающих ПР, у пациенток с ожирением в 24/0-27/6 недель 

гестации, согласно данным ROC – анализа, составило 21,0 мм. Качество прогно-

стической модели «хорошее», так как значение AUC=0,775. Чувствительность - 

80,7%, специфичность - 75,0%, положительная прогностическая ценность (ППЦ) – 

85,6%, отрицательная прогностическая ценность (ОПЦ) – 72,6%. Пороговое значе-

ние показателей длины шейки матки у беременных группы 1 в 28/0-33/6 недель 
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Рисунок 20. ROC-кривая по результатам измерения длины шейки матки для прогноза 

спонтанных ПР в течение 48 часов у беременных с ожирением в 24/0-27/6 недель 

спонтанные ПР с момента поступления в 28/0-33/6 недель 
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составило 22,0 мм (рисунок 21). Качество модели признано «удовлетворительным» 

(AUC=0,683), а чувствительность данного предиктора равна 66,7% и 70,0% специ-

фичность, ППЦ – 70,0% и ОПЦ – 65,7% соответственно. 
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Рисунок 21. ROC-кривая по результатам измерения длины шейки матки для прогноза 

спонтанных ПР в течение 48 часов у беременных с ожирением в 28/0-33/6 недель 

спонтанные ПР с момента поступления в 28/0-33/6 недель 

Рисунок 22. ROC-кривая по результатам измерения длины шейки матки для прогноза 

спонтанных ПР в течение 48 часов у беременных без ожирения в 24/0-27/6 недель 
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На рисунке 22 и 23 представлены результаты ROC–анализа по данным церви-

кометрии как предиктора спонтанных ПР в течение 48 часов у пациенток в группе 

2 в зависимости от срока гестации.  

Прогностическая модель для срока 24/0-27/6 недель и 28/0-33/6 недель при-

знана «хорошей», так как значения AUC составили 0,737 и 0,740 соответственно. В 

сроке 24/0-27/6 недель гестации пороговое значение длины шейки матки установ-

лено как 15,0 мм, а в 28/0-33/6 недель – 20,0 мм. Чувствительность предиктора – 

94,3% и 68,7%, а специфичность - 50,1% и 78,6%, ППЦ – 82,5% и 88,0%, а значение 

ОПЦ – 77,8% и 52,4% соответственно. 

Таким образом, в 19/0-21/0 неделю гестации у пациенток с ожирением опре-

деляется значимо более длинная шейка матки, чем у беременных с нормальным 

ИМТ, но на фоне симптомов угрожающих ПР в 24/0-33/6 недели гестации значи-

мость различия в результатах цервикометрии нивелируется. Длина шейки матки с 

пороговым значением 25,0 мм, взятым в качестве модели, значимо ассоциируется 
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Рисунок 23. ROC-кривая по результатам измерения длины шейки матки для прогноза 

спонтанных ПР в течение 48 часов у беременных без ожирения в 28/0-33/6 недель 

спонтанные ПР с момента поступления в 28/0-33/6 недель 
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с риском спонтанного досрочного родоразрешения при угрожающих ПР и не зави-

сит от ИМТ пациенток. Однако у первородящих с ожирением как с «короткой», так 

и с «длинной» шейкой матки среднее время до родов меньше, чем у респонденток 

без ожирения одноименного паритета, а у повторнородящих подобная тенденция 

отмечена только при шейке матке ≥25,0 мм. Пациентки при наличии «длинной» 

шейки матки, поступившие в сроке беременности 24/0-27/6 недель, дольше пролон-

гируют беременность, чем поступившие в 28/0-33/6 недель вне зависимости от 

ИМТ респонденток. Однако, при длине шейки матки <25,0 мм, для пациенток всех 

групп характерно более короткое среднее время до родов в 24/0-27/6 недель, чем в 

28/0-33/6 недель. Кроме того, среднее время до родов у респонденток с ожирением 

значимо меньше, чем у женщин без ожирения в любом анализируемом сроке по-

ступления с угрожающими ПР. 

Пороговыми значениями длины шейки матки для прогнозирования спонтан-

ных ПР в 24/0-27/6 и 28/0-33/6 недель у пациенток с ожирением явились 22,0 и 21,0 

мм соответственно. Для пациенток без ожирения таковые определены как 15,0 и 

20,0 мм соответственно. Более высокие пороговые предикторные значения церви-

кометрии у пациенток с ожирением, чем у женщин с нормальным ИМТ, вероятно, 

обусловлены характерной особенностью для пациенток группы 1 иметь меньшее 

время до родов при сравнении с таковым у респонденток группы 2.  

Выявленная закономерность, несомненно, должна быть учтена при дифферен-

цированном подходе к оценке риска спонтанного досрочного родоразрешения у па-

циенток с ожирением при угрожающих ПР и, соответственно, для решения вопроса 

о необходимости назначения токолитической терапии в отношении данной катего-

рии беременных. 
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3.2.3. Модель оценки риска спонтанного досрочного родоразрешения при 

угрожающих преждевременных родах у пациенток с ожирением 

 

Разработана модель оценки риска спонтанного досрочного родоразрешения 

при угрожающих ПР у пациенток с ожирением, основанная на оценке риска спон-

танного досрочного родоразрешения в течение 48 часов при угрожающих ПР у дан-

ной категории респонденток (представляемая модель составляет основу про-

граммы для ЭВМ № 2020618824 от 05.08.2020 г. «Программа для прогнозирования 

развития осложнений у беременных групп высокого риска по преждевременным 

родам»). Зависимой переменной в указанной модели является спонтанное досроч-

ное родоразрешение в течение 48 часов. С помощью бинарной, пошаговой логи-

стической регрессии определены независимые предикторы искомого исхода геста-

ции при угрожающих ПР у пациенток с ожирением (таблица 30). 

 

Таблица 30 – Независимые предикторы спонтанного досрочного родоразрешения 

в течение 48 часов при угрожающих ПР у пациенток с ожирением 

Предикторы  β p ОШ (95% ДИ)  

Срок беременности при 

поступлении (β1) 0,480 0,040 1,61 (1,02-2,55) 

Длина шейки матки при 

поступлении (β2) 
-0,743 0,004 0,47 (0,28-0,79) 

С-реактивный белок при 

поступлении (β3) 
0,665 0,011 1,94 (1,16-3,25) 

Константа уравнения (β0) -0,723 0,894 - 

Примечание: β – коэффициенты регрессии 

 

Рассчитаны коэффициенты регрессии (β), описывающие вклад каждого неза-

висимого предиктора в модели для оценки риска спонтанного досрочного родораз-

решения в течение 48 часов (β1, β2, β3), а также константа уравнения (β0). Уста-

новлено, что значение для данной модели R2=0,756, что указывает на то, что модель 

учитывает 75,6% изменчивости изучаемого процесса. 
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Итоговое уравнение для расчета определяемого риска ПР в течение 48 часов 

- р (ПР48), где е – основание натурального логарифма (2,718) выглядит так: 

𝑝 (ПР48) =
1

1 + eି௬
 

где y = -0,723 + 0,480 × Х1 – 0,743 × Х2 + 0,655 × Х3 

Х1 – срок беременности при поступлении (недели); X2 – длина шейки матки 

при поступлении (мм); X3 – уровень С-реактивного белка при поступлении (мг/л). 

Проведен поиск порогового значения р (ПР48), позволяющего производить 

разделение поступающих пациенток с ожирением и угрожающими ПР на беремен-

ных высокого и низкого риска по спонтанному досрочному родоразрешению в те-

чение 48 часов. При проведении ROC - анализа с вычислением cut-off и последую-

щего регрессионного анализа (в тексте приведен только окончательный результат 

вычислений) получено пороговое значение р (ПР48), равное 0,400 (40,0%). Таким 

образом, показатель р (ПР48) ≥0,400 (≥40,0%) определяет пациентку с ожирением 

при угрожающих ПР как высокого риска по спонтанному досрочному родоразре-

шению в течение 48 часов, а значение р (ПР48) <0,400 (<40,0%) классифицирует 

пациентку как низкого риска по реализации неблагоприятного исхода гестации. 

 

 
 

 

0

20

40

60

80

100

0 20 40 60 80 100

100-специфичность

Ч
ув

ст
ви

те
ль

н
ос

ть

AUC = 0,875
P < 0,001

Рисунок 24. Данные ROC - анализа при оценке качества модели для определения риска 

спонтанных ПР в течение 48 часов у пациенток с ожирением 



91 
 

Кроме того, ROC – анализ (рисунок 24) позволил установить, что оценка ка-

чества модели для определения риска спонтанного досрочного родоразрешения в 

течение 48 часов при угрожающих ПР у пациенток с ожирением соответствует 

«очень хорошему», так как AUC=0,875 95% ДИ (0,751-0,952); (р <0,001). Чувстви-

тельность модели - 96,4%, специфичность - 81,8%, ППЦ – 87,1%, ОПЦ – 94,7%. 

 
Таблица 31 – Классификация пациенток с ожирением по данным применения модели 

оценки риска спонтанных ПР в течение 48 часов  

Всего наблюдений 
Предсказанные 

Роды до 48 часов Роды ≥48 часов Правильные ОШ (95% ДИ) 

Группа 1.1 (n=47) 42 5 89,4% 63,47  

(19,92-202,20) Группа 1.2 (n=77) 9 68 88,3% 

 

В таблице 31 представлены данные о корректности классификации пациен-

ток с помощью модели оценки спонтанных ПР в течение 48 часов, демонстрирую-

щие эффективность прогностического инструмента для выборки, на которой раз-

работан тест. Доля правильной классификации для обеих групп составила 88,7%. 
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Рисунок 25. Доля пациенток с ожирением, стратифицированных по уровню 

р (ПР48), не родоразрешившихся спонтанно досрочно  
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Проведена оценка влияния степени риска спонтанного досрочного родораз-

решения в течение 48 часов на время до родов у пациенток с угрожающими ПР 

(рисунок 25). Установлено, что доля женщин, у которых не произошли спонтанные 

ПР в любой интервал времени с момента поступления, была меньше среди пациен-

ток с высоким риском спонтанных ПР (р (ПР48) ≥0,400 (≥40,0%)), чем с низким 

риском (р (ПР48) <0,400 (<40,0%)); (р <0,0001). При этом значения ОР для пациен-

ток высокого и низкого риска по спонтанным ПР в течение 48 часов составило 3,46 

95% ДИ (1,94-6,15) и 0,28 95% ДИ (0,16-0,51) соответственно. 

 
Таблица 32 – Характеристика модели в сравнении с данными других тестов для оценки 

риска спонтанных ПР в течение 48 часов у пациенток с ожирением 

Тесты AUC Чувств. (%) Специф. (%) ППЦ (%) ОПЦ (%) 

Модель 0,875 96,4 81,8 87,1 94,7 

Цервикометрия 

в 24/0-27/6 недель 
0,775 80,7* 75,0 85,6 72,6* 

Цервикометрия 

в 28/0-33/6 недель 
0,683* 66,7* 70,0 70,0* 65,7* 

Тест на фПСИФР-1 0,646* 68,1* 61,0* 51,6* 75,8* 

Примечание: * - различия между данными модели и другого теста значимы 

 
Как следует из данных таблицы 32, разработанная модель оценки риска спон-

танного досрочного родоразрешения при угрожающих ПР у пациенток с ожире-

нием (в течение 48 часов) по параметру AUC превосходит результаты, полученные 

при цервикометрии в 28/0-33/6 недель (р=0,021) и теста на фПСИФР-1 (р=0,018), 

по чувствительности и ОПЦ все сравниваемые тесты (р=0,011-0,041 и р=0,021-

0,008), по специфичности тест на фПСИФР-1 (р=0,010), а по ППЦ данные цервико-

метрии в 28/0-33/6 недель и тестирование на фПСИФР-1 (р=0,002 и 0,015). 

Предлагаемая модель является математической основой программы для ЭВМ 

«Программа для прогнозирования развития осложнений у беременных групп высо-

кого риска по преждевременным родам» № 2020618824 от 05.08.2020 г. и реализо-

вана для внедрения в виде «Калькулятора оценки риска спонтанного досрочного 

родоразрешения при угрожающих ПР у пациенток с ожирением» (рисунок 26). 
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Клинический пример. 

Пациентка М., 33 года. поступила в отделение патологии беременности ГБУЗ 

ТО «Областной клинический перинатальный центр им. Е.М. Бакуниной» с диагно-

зом: «Беременность 32 недели. Угрожающие ПР. Отягощенный акушерско-гинеко-

логический анамнез. Ожирение II ст. Миома матки». Беременность третья, первая 

завершились срочными родами, вторая – самопроизвольным выкидышем. При по-

становке на учет по данной беременности ИМТ составил 36 кг/м2. Настоящая ге-

стация протекала на фоне вульвовагинального кандидомикоза (получала пимафу-

цин), в 28 недель диагностирован гестационный сахарный диабет (диетотерапия).  

По данным обследования на момент поступления в стационар: длина шейки 

матки по данным трансвагинальной ультразвуковой цервикометрии - 20,0 мм, уро-

вень С-реактивного белка в плазме крови - 2,5 мг/л. Значения независимых предик-

торов спонтанного досрочного родоразрешения пациентки были внесены в ячейки 

калькулятора, определен риск спонтанных ПР, который составил 0,747 (74,7%) и 

был расценен как высокий (рисунок 27). Пациентке был назначен острый токолиз 

Рисунок 26. Интерфейс «Калькулятора оценки риска спонтанного досрочного 

родоразрешения при угрожающих ПР у пациенток с ожирением» 
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нифедипином, проводилась профилактика РДСН, нейропротекция плода сульфа-

том магния. По результатам динамического наблюдения за пациенткой, включая 

данные наружной токографии, трансвагинальной ультразвуковой цервикометрии 

отмечена редукция симптомов угрожающих ПР, назначен вагинально микронизи-

рованный прогестерон по 200 мг. Продолжено наблюдение амбулаторно. 

 

 

 

 

 

Беременность пациентки М., 33 года, завершилась срочными самопроизволь-

ными родами в 37 недель. Родилась живая доношенная девочка, весом 2950,0 грам-

мов, длиной 50,0 см, с оценкой по шкале Апгар 7-7 баллов. 

Таким образом, ожирение у пациенток, обусловливает характерные клинико-

лабораторные факторы и цервикометрических критерии, ассоциированные со 

спонтанным досрочным родоразрешением при угрожающих ПР, что позволило 

рассчитать модель данного исхода гестации, а также представить ее для внедрения 

в виде соответствующего калькулятора, используемого на этапе принятия решения 

относительно назначения острого токолиза при поступлении в стационар. 

Рисунок 27. Интерфейс «Калькулятора оценки риска спонтанного досрочного родоразре-

шения при угрожающих ПР у пациенток с ожирением»; данные пациентки М., 33 года 
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3.3. Эффективность и безопасность токолитической терапии у беременных 

 с ожирением 

 

В проспективное исследование включены пациентки, поступавшие в стацио-

нар с симптомами угрожающих ПР в сроке 24/0-33/6 недель беременности и разде-

ленные на две группы. Основная группа состояла из 124 женщин с ожирением 

(группа 1), группа контрольная (группа 2) представлена 115 респондентками с нор-

мальным ИМТ. В зависимости от назначенного при поступлении препарата для то-

колитической терапии указанные группы были разделены на две подгруппы каж-

дая. Подгруппа 1а из состава основной группы включала 68 женщин, получивших 

гексопреналин, а из контрольной группы 72 беременные с токолизом этим препа-

ратом составили подгруппу 2а. В подгруппу 1б включены 56 женщин, которые по-

лучали токолитическую терапию нифедипином, а в подгруппу 2б выделено 43 ре-

спондентки, которым был назначен этот же препарат. 

 

3.3.1. Эффективность, побочные эффекты и кардио-метаболическое влияние 

токолитической терапии гексопреналином у беременных с ожирением  

 

В таблице 33 представлена клинико-лабораторная характеристика пациенток, 

получавших токолитическую терапию гексопреналином, на момент поступления. 

 

Таблица 33 – Характеристика пациенток при поступлении, n (%), Me (Q1-Q3) 

Признак Подгруппа 1а (n=68) Подгруппа 2а (n=72) р 

Возраст, (лет) 30,1 (26,0-34,7) 32,5 (29,1-35,9) 0,058 

Первородящие 29 (42,6%) 22 (30,6%) 0,095 

ПР в анамнезе 9 (13,2%) 7 (9,7%) 0,440 

Срок беременности, (недель) 30,0 (27,9-32,8) 31,6 (29,0-33,1) 0,114 

Гестационный сахарный диабет 6 (8,8%) 2 (2,8%) 0,119 

Длина шейки матки, (мм) 22,1 (15,2-30,0) 21,8 (15,1-28,7) 0,098 

Длина шейки матки <25 мм 46 (67,6%) 43 (59,7%) 0,212 

Положительный тест на фПСИФР-1 40 (58,8%) 40 (55,6%) 0,413 
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окончание таблицы 33 

Нейтрофилы, (109/л) 8,81 (7,58-9,69) 9,31 (7,39-10,20) 0,208 

Лимфоциты, (109/л) 1,29 (1,19-1,80) 1,71 (1,32-2,11) 0,017 

С-реактивный белок, (мг/л) 2,04 (1,20-5,79) 2,49 (1,29-6,31) 0,310 

Примечание: р - значимость различий данных подгрупп 1а и 2а (точный критерий Фишера, 

тест χ2 с поправкой Йейтса или U-тест Манна-Уитни). 

 

Значимых различий по клиническими данными между подгруппами 1а и 2а 

при их поступлении не обнаружено. Однако беременные с ожирением характери-

зовались значимо более низким количеством лимфоцитов в периферической крови, 

чем пациентки с нормальным ИМТ (р=0,017). 

 

Анализ частоты родоразрешения относительно маркерных точек (≥48 часов, 

≥7 суток, ≥14 суток) пролонгирования гестации после токолиза гексопреналином 

(таблица 34), а также показатели состояния новорожденных указывают на отсут-

ствие значимых различий между подгруппами. При выяснении длительности про-

лонгирования гестации после острого токолиза гексопреналином в зависимости от 

Таблица 34 - Показатели эффективность токолитической терапии гексопреналином и 

исходы беременности в подгруппах, n (%), Me (Q1-Q3) 

Признак Подгруппа 1а (n=68) Подгруппа 2а (n=72) р 

Гестация пролонгирована ≥48 часов 52 (76,5%) 54 (75,0%) 0,497 

Гестация пролонгирована ≥7 дней 31 (45,6%) 34 (47,2%) 0,490 

Гестация пролонгирована ≥14 дней 19 (27,9%) 21 (29,2%) 0,489 

Родоразрешение после 37 недель 7 (10,2%) 8 (11,1%) 0,453 

Повторный курс токолиза 6 (8,8%) 5 (6,9%)  0,460 

Срок родоразрешения, (недель) 32,7 (30,1-35,7) 32,9 (30,8-36,0) 0,207 

Время поступление - роды, (дни) 7,3 (2,5-16,8) 11,7 (4,6-26,3) 0,099 

Масса тела новорожденных, (г) 2187,3 (1409,2-2801,4) 2210,1 (1398,2-2741,2) 0,391 

Оценка по Апгар <7 на 1 минуте 19 (27,9%) 22 (30,6%) 0,438 

Оценка по Апгар <7 на 5 минуте 12 (17,6%) 14 (19,4%) 0,477 

Примечания: р - значимость различий данных подгрупп 1а и 2а (тест χ2 с поправкой Йейтса 

или U-тест Манна-Уитни). 
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срока гестации при поступлении, установлено, что в 24/0-27/6 недель поступило 10 

(14,7%) и 15 (20,8%), в 28/0–31/6 недель 23 (33,8%) и 26 (36,1%), а в 32/0–33/6 

недель 35 (51,5%) и 31 (43,1%) пациенток из подгрупп 1а и 2а соответственно. 

 

 

 

 

На рисунках 28, 29 и 30 представлена частота пролонгирования гестации ≥48 

часов, ≥7 и ≥14 суток после проведения токолиза в зависимости от срока беремен-

ности при поступлении в процентах от общего количества пациенток в каждой под-

группе, поступивших в стационар в одном из трех гестационных интервалов. 
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Рисунок 28. Частота пролонгирования гестации ≥48 часов после токолиза 

гексопреналином в зависимости от срока беременности при поступлении 

Рисунок 29. Частота пролонгирования гестации ≥7 суток после токолиза 

гексопреналином в зависимости от срока беременности при поступлении 
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Представленные результаты свидетельствуют об отсутствии значимых раз-

личий между подгруппами 1а и 2а, а значит частота пролонгирования беременно-

сти после токолиза гексопреналином не ассоциирована с гестационным сроком на 

момент поступления при сравнении данных пациенток с ожирением и без такового. 
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Таблица 35 - Побочные эффекты токолитической терапии гексопреналином, n (%) 

Признаки Подгруппа 1а (n=68) Подгруппа 2а (n=72) р 

Тошнота 3 (4,4%) 12 (16,7%) 0,017 

Рвота 2 (2,9%) 6 (8,3%) 0,156 

Головокружение 5 (7,4%) 9 (12,5%) 0,231 

Головная боль 3 (4,4%) 6 (8,4%) 0,274 

Чувство жара 5 (7,4%) 12 (16,7%) 0,075 

Тремор 5 (7,4%) 14 (19,4%) 0,032 

Гипотензия 1 (1,5%) 6 (8,3%) 0,067 

Тахипноэ  2 (2,9%) 7 (9,7%) 0,097 

Сердцебиение 45 (66,2%) 57 (79,2%) 0,062 

Тахикардия 38 (55,9%) 38 (52,7%) 0,421 

Снижение дозы препарата 1 (1,5%) 9 (12,5%) 0,011 

Отмена препарата 0 3 (4,2%) 0,133 

Примечания: р - значимость различий данных подгрупп 1а и 2а (точный критерий Фишера 

или тест χ2 с поправкой Йейтса). 

Рисунок 30. Частота пролонгирования гестации ≥14 суток после токолиза 

гексопреналином в зависимости от срока беременности при поступлении 
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При инфузии гексопреналина у пациенток обеих подгрупп отмечался один по-

бочный эффект, относящийся к рубрике «серьезных» - гипотензия (таблица 35). 

Однако значимых различий по этому показателю между подгруппами 1а и 2а не 

установлено (р=0,067). С другой стороны, по частоте выявления побочных эффек-

тов гексопреналина из категории «легких», подгруппы пациенток с ожирением и 

без ожирения значимо различались. Так тошнота и тремор при проведении токоли-

тической терапии бета-адреномиметиком значимо чаще отмечались у беременных 

подгруппы 2а, чем у женщин подгруппы 1а (р=0,017 и р=0,032 соответственно). В 

снижении дозы вводимого для токолиза гексопреналина, по причине появления его 

побочных эффектов, значимо чаще нуждались пациентки в подгруппе без ожире-

ния (p=0,011). 

 

Таблица 36 – Вариабельность ритма сердца до начала токолитической терапии 

гексопреналином (запись 30-минутных отрезков ритмограмм), Me (Q1-Q3)  

Показатели Подгруппа 1а (n=68) Подгруппа 2а (n=72) р 

Средняя ЧСС, (уд/мин)  85,5 (77,7-90,2) 91,0 (87,0-96,5) 0,053 

SDNN, (мс) 91,5 (82,7-96,0) 66,0 (58,5-69,3) 0,005 

SDNN-i, (мс) 66,5 (59,5-69,0) 45,0 (42,5-60,4) 0,043 

SDANN, (мс) 62,5 (57,0-65,2) 59,0 (46,5-61,5) 0,065 

rMSSD, (мс) 51,0 (45,0-54,2) 49,0 (28,5-51,8) 0,315 

pNN50, (%) 30,0 (26,7-31,0) 16,0 (13,5-20,0) 0,002 

VLF, (мс2) 2145,0 (1608,5–2231,7) 2009,0 (1653,0-1009,2) 0,684 

LF, (мс2) 1726,5 (1131,7–1813,2) 1203,5 (986,2-1735,0) 0,280 

HF, (мс2) 1674,0 (1477,5–1879,7) 1722,5 (1236,7-1879,0) 0,853 

LF/HF 0,90 (0,85-0,92) 0,85 (0,70-0,90) 0,190 

Примечания: р - значимость различий данных подгрупп 1а и 2а (U-тест Манна-Уитни). 

 

Согласно анализу данных вариабельности ритма сердца, которые получены до 

начала инфузии гексапреналина для токолиза (таблица 36), пациентки с ожирением 

характеризуются значимо большими значениями показателей SDNN (р=0,005) и 

SDNN-i (р=0,043), а также pNN50 (р=0,002), чем беременные без ожирения.  
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Таблица 37 – Вариабельность ритма сердца при проведении токолитической терапии 

гексопреналином (холтеровское мониторирование ЭКГ), Me (Q1-Q3)  

Показатели Подгруппа 1а (n=68) Подгруппа 2а (n=72) р 

Дневные часы 

Средняя ЧСС, (уд/мин) 108,0 (103,0-112,0) 98,0 (89,2-108,5) 0,007 

SDNN, (мс) 60,0 (49,0-65,5) 77,0 (66,0-81,00) <0,001 

SDNN-i, (мс) 31,0 (31,0-34,0) 37,5 (35,2-41,0) <0,001 

SDANN, (мс) 51,5 (29,0-55,0) 57,0 (53,0-63,2) <0,001 

rMSSD, (мс) 16,0 (16,0-17,0) 31,0 (28,2-33,5) <0,001 

pNN50, (%) 1,0 (0,0-1,0) 0,0 (0,0-0,0) 0,060 

VLF, (мс2) 845,5 (659,5-1009,2) 1060,0 (901,0-1536,2) 0,002 

LF, (мс2) 466,5 (372,2-661,2) 521,0 (449,5-897,5) 0,383 

HF, (мс2) 184,0 (164,2-219,7) 312,5 (233,7-356,5) <0,001 

LF/HF 2,85 (2,12-3,20) 2,15 (1,42 - 2,77) 0,012 

Наджелудочковые 

экстрасистолы, (n) 
9,5 (3,0-14,0) 1,5 (0,0-4,5) <0,001 

Желудочковые  

экстрасистолы, (n) 
2,1 (0,2-114,7) 0,0 (0,0-5,2) 0,014 

Ночные часы 

Средняя ЧСС, (уд/мин) 90,7 (87,0-98,0) 82,4 (80,1-92,3) 0,027 

SDNN, (мс) 71,5 (57,0 -79,0) 82,5 (73,5-90,5) 0,003 

SDNN-i, (мс) 43,5 (33,5-47,0) 49,0 (44,0-51,0) 0,005 

SDANN, (мс) 44,0 (34,5-60,5) 60,0 (54,5-65,5) 0,009 

rMSSD, (мс) 22,5 (29,5-30,7) 35,5 (32,3-41,7)  <0,001 

pNN50, (%) 2,0 (1,1-4,63) 0,0 (0,0-0,67) <0,001 

VLF, (мс2) 1076,5 (1014,2-1421,0) 1294,7 (1042,0-1513,5) 0,374 

LF, (мс2) 662,5 (575,7-816,0) 816,5 (698,0 – 877,2) 0,007 

HF, (мс2) 418,0 (290,0-533,2) 497,5 (449,2 – 569,0) 0,029 

Соотношение LF/HF 1,65 (1,25-2,32) 1,50 (1,32-1,77) 0,718 

Наджелудочковые 

экстрасистолы, (n) 
6,0 (2,0-8,7) 0,0 (0,0-1,7) <0,001 

Желудочковые  

экстрасистолы, (n) 
0,5 (0,0-11,0) 0,0 (0,0-1,9) 0,272 

Примечания: р - значимость различий данных подгрупп 1а и 2а (U-тест Манна-Уитни). 
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Иная картина относительно параметров вариабельности ритма сердца в ана-

лизируемых подгруппах сравнения отмечена через 24 часа от начала введения гек-

сапреналина. Из представленных данных в таблице 37 следует, что при инфузии 

этого препарата в обеих подгруппах беременных отмечалось развитие тахикардии. 

Однако у пациенток с ожирением значения ЧСС оказались значимо выше, как в 

дневные часы (р=0,007), так и ночью (р=0,027), чем у женщин с нормальным ИМТ, 

что указывает на более выраженные проявления тахикардии при наличии ИМТ ≥30 

кг/м2 у респонденток. Вместе с тем, у беременных с ожирением регистрировались 

значимо более низкие показатели SDNNi, SDNN, SDANN как днем (все p <0,001),  

так и  в ночные часы (р=0,003, р=0,005 и р=0,009 соответственно), чем у женщин 

без ожирения. Кроме того, у беременных с ожирением маркер вагусного влияния 

на ритм сердца (показатель rMSSD) верифицировался значимо ниже в течение 

обоих отрезков мониторирования ЭКГ (оба p <0,001), а уровень pNN50 был более 

низким только ночью (p <0,001), чем у в подгруппе без ожирения.  

Для пациенток с ожирением на фоне токолиза гексопреналином были харак-

терны более низкие показатели спектральной мощности ритма сердца во всех диа-

пазонах и временных промежутках при сравнении с данными подгруппы контроля. 

Однако статистическая значимость различий достигнута по дневному показателю 

мощности спектра в VLF диапазоне (р=0,002) и ночному показателю мощности в 

диапазоне LF (р=0,007). Кроме того, значимо более низкая мощность спектра от-

мечена в диапазоне парасимпатических модуляций, причем как днем (р <0,001), 

так и в ночное время (р=0,029). Соотношение LF/HF в дневном промежутке записи 

оказалось значимо выше у беременных с ожирением (р=0,012), чем в группе кон-

троля, что свидетельствует о смещении вегетативного баланса в сторону симпати-

ческих влияний на ритм сердца.  

Среди наблюдаемых беременных с ожирением количество наджелудочко-

вых экстрасистол в течение суток (оба p <0,001) и желудочковых экстрасистол 

днем (р=0,014) оказалось значимо большим, чем у пациенток с нормальным ИМТ, 

находившихся на токолитической терапии гексопреналином. 
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Показатели систолического АД у пациенток с ожирением и нормальным 

ИМТ при поступлении составили 117,7 (113,8-121,3) мм рт. ст. и 115,2 (110,4-

118,3) мм рт. ст., (р=0,401), а диастолического 76,4 (72,9-80,2) мм рт. ст. и 74,5 

(71,0-78,4) мм рт. ст., (р=0,221) соответственно (рисунок 31).  

Через сутки токолитической терапии гексопреналином выявлена тенденция 

к снижению показателей АД в обеих подгруппах пациенток. Уровень систоличе-

ского АД в основной подгруппе и подгруппе контрольной составил 112,3 (108,8-

116,5) мм рт. ст. и 108,5 (105,9-112,3) мм рт. ст. соответственно и значимо между 

подгруппами не различался (р=0,098). 

 

 

 

Однако показатели диастолического АД у пациенток подгруппы 2а при ин-

фузии гексопреналина оказались значимо ниже (72,8 (69,4-74,9) мм рт. ст. против 

65,8 (61,5-68,7) мм рт. ст.; р=0,039), чем у беременных в подгруппе 1а. 
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Рисунок 31. Артериальное давление при токолитической терапии гексопреналином, 

Me (Q1-Q3); U - тест Манна-Уитни.  

Примечание: САД – систолическое артериальное давление; ДАД – диастолическое 

артериальное давление 
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Через 24 часа инфузии гексопреналина для токолиза у беременных с ожире-

нием отмечалось значимое увеличение уровня общего холестерина (p=0,005) и хо-

лестерина в составе ЛПНП (p=0,007), а также триглицеридов (p=0,002) по сравне-

нию с показателями липидограммы этих пациенток, полученными на момент по-

ступления в клинику (таблица 38). Нужно отметить, что 24-часовая токолитическая 

терапия изучаемым бета-адреномиметиком в подгруппе пациенток с нормальным 

ИМТ имела свои особенности: липидограмма к истечению суток у этих беремен-

ных характеризовалась значимым увеличением концентрации триглицеридов 

(р=0,021), а также снижением уровня холестерина в составе антиатерогенной фрак-

ции ЛПВП (р=0,036) при сравнении с этими биохимическими параметрами до 

начала токолиза гексопреналином.  

 

Таблица 38 – Уровень липидов в плазме крови и гликемии при проведении  

токолитической терапии гексопреналином, Me (Q1-Q3) 

Показатели Подгруппа 1а (n=68) р1 Подгруппа 2а (n=72) р2 

Поступление Через 24 часа Поступление Через 24 часа 

Холестерин 

общий, (ммоль/л) 

4,51 

(3,59-5,40) 

5,51  

(5,45-6,50) 

0,005 4,49  

(3,90-5,19) 

4,00  

(3,60-5,19) 

0,081 

Холестерин 

ЛПВП, (ммоль/л) 

1,95 

(1,50-2,25) 

1,95  

(1,80-2,22) 

0,979 1,18  

(1,09-1,79) 

0,98  

(0,91-1,23) 

0,036 

Холестерин 

ЛПНП, (ммоль/л) 

2,31  

(1,99-2,69) 

2,62  

(2,20-4,18) 

0,007 2,09  

(1,79-2,19) 

2,11  

(1,40-2,19) 

0,174 

Триглицериды, 

(ммоль/л) 

1,75  

(1,59-1,78) 

2,32  

(2,18-2,82) 

0,002 1,74  

(1,72-1,76) 

1,76  

(1,75-2,21) 

0,021 

Глюкоза, 

(ммоль/л) 

4,75  

(3,45-5,45) 

6,30  

(5,71-7,10) 

0,001 4,24  

(3,78-5,40) 

4,49  

(4,09-5,48) 

0,301 

Примечание: р – значимость различий при сравнении данных при поступлении и через 24 часа 

токолиза в подгруппе 1а; р1 - значимость различий при сравнении данных при поступлении и 

через 24 часа токолиза в подгруппе 2а (W - тест Вилкоксона). 

 

В подгруппе пациенток с ожирением после суток токолитической терапии гек-

сопреналином отмечено значимое увеличение уровня гликемии при сравнении со 
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значениями этого параметра на момент поступления в стационар (p=0,001). Нужно 

отметить, что на фоне токолиза гексопреналином в течение 24 часов, значимых из-

менений показателей уровня глюкозы венозной крови у беременных без ожирения 

не выявлялось (р=0,301). 

 

3.3.2. Эффективность, побочные эффекты и кардио-метаболическое влияние 

токолитической терапии нифедипином у беременных с ожирением 

 

Согласно сравнительному анализу клинических показателей, характеризую-

щих пациенток на момент поступления и получавших в последующем токолитиче-

скую терапию нифедипином, значимых различий между данными подгрупп 1б и 

2б не обнаружено (таблица 39). Нужно отметить, что в периферической крови у 

беременных с ожирением отмечалось значимо более низкое количество лимфоци-

тов, чем у пациенток без ожирения (р=0,024). 

 

Таблица 39 – Характеристика пациенток при поступлении, n (%), Me (Q1-Q3) 

Признак Подгруппа 1б (n=56) Подгруппа 2б (n=43) р 

Возраст, (лет) 30,3 (26,1-34,2) 32,3 (29,2-35,7) 0,102 

Первородящие 23 (41,1%) 13 (30,2%) 0,183 

ПР в анамнезе 6 (10,7%) 4 (9,3%) 0,496 

Срок беременности, (недель) 30,1 (27,6-32,5) 31,4 (29,1-33,0) 0,094 

Гестационный сахарный диабет 4 (7,1%) 1 (2,3%) 0,267 

Длина шейки матки, (мм) 22,0 (15,6-30,3) 21,2 (15,4-29,0) 0,212 

Длина шейки матки <25 мм 37 (66,1%) 22 (53,5%) 0,144 

Положительный тест на фПСИФР-1 32 (57,1%) 27 (62,8%) 0,359 

Нейтрофилы, (109/л) 8,77 (7,49-10,06) 9,45 (7,18-10,28) 0,351 

Лимфоциты, (109/л) 1,31 (1,21-1,82) 1,69 (1,30-2,07) 0,024 

С-реактивный белок, (мг/л) 2,11 (1,22-5,65) 2,28 (1,40-6,19) 0,174 

Примечание: р - значимость различий данных подгрупп 1а и 2а (точный критерий Фишера, 

тест χ2 с поправкой Йейтса или U-тест Манна-Уитни). 
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Показатели частоты пролонгирования гестации на время ≥48 часов, ≥7 суток 

и ≥14 суток после токолитической терапии нифедипином между подгруппами 1б и 

2б значимо не различались (таблица 40), равно как и параметры исходов беремен-

ности у пациенток с ожирением и нормальным ИМТ. 
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Таблица 40 - Показатели эффективность токолитической терапии нифедипином 

и исходы беременности в подгруппах, n (%), Me (Q1-Q3) 

Признак Подгруппа 1б (n=56) Подгруппа 2б (n=43) р 

Гестация пролонгирована ≥48 часов 45 (80,4%) 34 (79,1%) 0,462 

Гестация пролонгирована ≥7 дней 29 (51,8%) 21 (48,8%) 0,464 

Гестация пролонгирована ≥14 дней 16 (28,6%) 14 (32,6%) 0,417 

Родоразрешение после 37 недель 7 (12,5%) 7 (16,3%) 0,403 

Повторный курс токолиза 3 (5,6%) 1 (2,3%)  0,403 

Срок родоразрешения, (недель) 32,0 (30,6-34,9) 32,3 (30,2-35,8) 0,219 

Время поступление - роды, (дни) 8,1 (2,9-17,1) 11,3 (5,2-24,0) 0,087 

Масса тела новорожденных, (г) 2261,0 (1478,8-2788,5) 2289,1 (1407,2-2801,8) 0,411 

Оценка по Апгар <7 на 1 минуте 15 (26,8%) 13 (30,2%) 0,439 

Оценка по Апгар <7 на 5 минуте 10 (17,8%) 8 (18,6%) 0,433 

Примечания: р - значимость различий данных подгрупп 1а и 2а (точный критерий Фишера, тест 

χ2 с поправкой Йейтса или U-тест Манна-Уитни). 

Рисунок 32. Частота пролонгирования гестации ≥48 часов после токолиза 

нифедипином в зависимости от срока беременности при поступлении 
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Проведен анализ частоты пролонгирования гестации на время ≥48 часов, ≥7 и 

≥14 суток после токолиза нифедипином в зависимости от срока беременности при 

поступлении. В этой связи показано, что в сроке 24/0-27/6 недель поступило 9 

(16,1%) и 14 (32,6%), в 28/0–31/6 недель 22 (39,3%) и 16 (37,2%), а в 32/0–33/6 

недель 25 (44,6%) и 13 (30,2%) пациенток из подгруппы 1б и 2б соответственно. 

Представленные данные (рисунки 32, 33 и 34) свидетельствуют, что частота про-
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Рисунок 33. Частота пролонгирования гестации ≥7 суток после токолиза 

нифедипином в зависимости от срока беременности при поступлении 

Рисунок 34. Частота пролонгирования гестации ≥14 суток после токолиза 

нифедипином в зависимости от срока беременности при поступлении 
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лонгирования беременности в подгруппах 1б и 2б значимо не различалась, что ука-

зывает на отсутствии связи между сроком пролонгирования гестации после токо-

лиза нифедипином и сроком беременности при поступлении у пациенток. 

 

 

При анализе побочных эффектов, отмечаемых при проведении токолитиче-

ской терапии нифедипином, отмечена тенденция к преобладанию частоты таковых 

практически во всех рубриках у беременных с нормальным ИМТ по сравнению с 

пациентками с ожирением (таблица 41). Однако значимость различий между под-

группами 1б и 2б установлена по частоте верифицируемой гипотензии (р=0,039), 

определяемой как снижение уровня АД менее 90/60 мм рт. ст. при его измерении с 

учетом правил, принятых для беременных. 

Проведено исследование вариабельности ритма сердца в подгруппах до 

начала токолиза нифедипином (таблица 42). Показано, что пациенток с ожирением 

демонстрировали значимо более низкие значения показателей SDNN (р=0,010), 

SDNN-i (р=0,036) и pNN50 (р=0,008), чем беременные с нормальным ИМТ. 

Таблица 41 - Побочные эффекты токолитической терапии нифедипином, n (%) 

Признаки  Подгруппа 1б (n=56) Подгруппа 2б (n=43) р 

Тошнота 4 (7,1%) 5 (11,6%) 0,335 

Рвота 0 1 (2,3%) 0,434 

Головокружение 5 (8,9%) 6 (13,9%) 0,320 

Головная боль 4 (7,1%) 3 (6,9%) 0,645 

Чувство жара 7 (12,5%) 8 (18,6%) 0,288 

Тремор 1 (1,8%) 1 (2,3%) 0,297 

Гипотензия 3 (5,3%) 8 (18,6%) 0,039 

Тахипноэ  2 (2,7%) 3 (6,9%) 0,375 

Сердцебиение 6 (10,7%) 7 (16,3%) 0,304 

Тахикардия 5 (8,9%) 7 (16,3%) 0,211 

Снижение дозы препарата 3 (5,3%) 6 (13,9%) 0,131 

Отмена препарата 1 (1,8%) 2 (4,7%) 0,401 

Примечания: р - значимость различий данных подгрупп 1б и 2б (точный критерий Фишера 

или тест χ2 с поправкой Йейтса). 
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В ходе сравнительного анализа выявлены особенности параметров вариабель-

ности ритма сердца в анализируемых подгруппах 1б и 2б через сутки получения 

токолитической терапии нифедипином. Из представленных данных в таблице 43 

следует, что пациентки с ожирением характеризовались значимо более низким 

уровнем индекса SDNNi в дневное время, а также ночное время (р=0,009 и р=0,011 

соответственно), чем респондентки с нормальным ИМТ.  

Нужно отметить, что в подгруппе 1б на фоне токолиза нифедипином отмеча-

лись более низкие показатели спектральной мощности ритма сердца во всех диа-

пазонах, чем в подгруппе 2б, однако статистическая значимость различий между 

данными подгруппами достигнута по дневному показателю мощности спектра в 

диапазоне VLF (р=0,035), а также показателю мощности в диапазоне LF, причем 

как днем (р=0,002), так и в ночном интервале регистрации ритмограммы ЭКГ 

(р=0,019). Значимых различий по частоте и топике аритмий сердца в течение всего 

периода мониторирования ЭКГ на фоне токолитической терапии нифедипином 

между изучаемыми подгруппами не установлено (р=0,105-0,911). 

Таблица 42 – Вариабельность ритма сердца до начала токолитической терапии 

нифедипином (запись 30-минутных отрезков ритмограмм), Me (Q1-Q3)  

Показатели Подгруппа 1б (n=56) Подгруппа 2б (n=43) р 

Средняя ЧСС, (уд/мин) 84,9 (77,2-88,7) 89,1 (86,0-95,2) 0,141 

SDNN, (мс) 92,4 (81,9-95,7) 66,2 (58,7-69,3) 0,010 

SDNN-i, (мс) 66,3 (58,3-67,9) 44,8 (42,8-59,8) 0,036 

SDANN, (мс) 61,8 (56,8-64,7) 58,2 (46,7-62,0) 0,086 

rMSSD, (мс) 50,8 (46,0-53,9) 49,2 (29,9-51,6) 0,351 

pNN50, (%) 31,5 (26,2-30,8) 16,5 (13,3-20,1) 0,008 

VLF, (мс2) 2172,6 (1597,2–2261,5) 2011,7 (1672,1-1029,5) 0,372 

LF, (мс2) 1688,5 (1062,7–1843,7) 1199,8 (992,3-1768,4) 0,226 

HF, (мс2) 1635,6 (1389,5–1846,9) 1731,7 (1248,2-1861,1) 0,512 

LF/HF 0,91 (0,86-0,94) 0,83 (0,72-0,92) 0,376 

Примечания: р - значимость различий данных подгрупп 1б и 2б (U-тест Манна-Уитни). 
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Таблица 43 – Вариабельность ритма сердца при проведении токолитической терапии 

нифедипином (холтеровское мониторирование ЭКГ), Me (Q1-Q3)  

Показатели Подгруппа 1б (n=56) Подгруппа 2б (n=43) р 

Дневные часы 

Средняя ЧСС, (уд/мин) 98,7 (87,5-112,7) 98,0 (96,3-102,4) 0,739 

SDNN, (мс) 88,5 (84,7 -91,5) 84,0 (78,5-89,5) 0,247 

SDNN-i, (мс) 37,0 (35,7-40,7) 50,5 (38,7-57,2) 0,009 

SDANN, (мс) 69,5 (64,0-77,2) 66,5 (60,4-69,5) 0,315 

rMSSD, (мс) 34,5 (27,2-37,2) 36,5 (32,8-39,5) 0,218 

pNN50, (%) 0,5 (0,0-2,5) 0,0 (0,0-1,0) 0,280 

VLF, (мс2) 913,0 (893,7-1032,5) 1094,5 (962,2-1265,7) 0,035 

LF, (мс2) 557,5 (424,5-641,8) 879,5 (821,2-904,5) 0,002 

HF, (мс2) 165,0 (140,0-187,4)  211,0 (188,5-254,2) 0,105 

LF/HF 3,4 (2,1-4,2) 3,9 (2,3-4,5) 0,315 

Наджелудочковые 

экстрасистолы, (n) 
1,5 (1,0-4,0) 0,5 (0,0-2,3) 

0,105 

Желудочковые  

экстрасистолы, (n) 
0,0 (0,0-0,0) 0,0 (0,0-0,0) 

0,739 

Ночные часы 

Средняя ЧСС, (уд/мин) 89,5 (77,5-98,2) 90,5 (82,2-93,0) 0,853 

SDNN, (мс) 91,5 (88,7 -92,5) 85,5 (81,5-91,5) 0,143 

SDNN-i, (мс) 43,0 (39,5-46,5) 55,5 (46,7-63,0) 0,011 

SDANN, (мс) 69,5 (51,0-75,5) 70,0 (66,0-77,5) 0,481 

rMSSD, (мс) 41,5 (32,0-43,3) 44,5 (31,0-47,2) 0,123 

pNN50, (%) 0,0 (0,0-4,5) 0,0 (0,0-1,0) 0,631 

VLF, (мс2) 1306,0 (1096,2-1514,5) 1278,0 (1223,2-1348,5) 0,739 

LF, (мс2) 659,5 (574,5-838,5) 897,5 (780,2-993,5) 0,019 

HF, (мс2) 212,0 (185,0-358,2)  231,0 (200,5-325,0) 0,912 

LF/HF 2,70 (1,40-3,46) 3,5 (2,3-4,1) 0,089 

Наджелудочковые 

экстрасистолы, (n) 
0,0 (0,0-1,25) 0,0 (0,0-1,50) 

0,911 

Желудочковые  

экстрасистолы, (n) 
0,0 (0,0-0,0) 0,0 (0,0-1,25) 

0,280 

Примечания: р - значимость различий данных подгрупп 1б и 2б (U - тест Манна-Уитни). 
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Таблица 44 – Уровень липидов в плазме крови и гликемии при проведении  

токолитической терапии нифедипином, Me (Q1-Q3) 

Показатели Подгруппа 1б (n=56)  

р1 

Подгруппа 2б (n=43)  

р2 Поступление Через 24 часа Поступление Через 24 часа 

Холестерин 

общий, (ммоль/л) 

4,49 

(3,61-5,28) 

4,61  

(3,85-5,50) 

0,117 4,32  

(3,80-5,12) 

4,29  

(3,68-5,18) 

0,335 

Холестерин 

ЛПВП, (ммоль/л) 

1,93  

(1,51-2,18) 

1,91  

(1,50-2,21) 

0,429 1,11  

(0,99-1,75) 

1,05  

(0,94-1,51) 

0,138 

Холестерин 

ЛПНП, (ммоль/л) 

2,25  

(1,87-2,57) 

2,19  

(1,90-3,08) 

0,248 2,13  

(1,80-2,20) 

2,18  

(1,81-2,29) 

0,295 

Триглицериды, 

(ммоль/л) 

1,73  

(1,56-1,73) 

1,82  

(1,48-2,00) 

0,310 1,71  

(1,59-1,76) 

1,70  

(1,65-2,01) 

0,321 

Глюкоза, 

(ммоль/л) 

4,69  

(3,38-5,39) 

4,70  

(3,71-5,20) 

0,154 4,42  

(4,02-5,41) 

4,38  

(4,11-5,28) 

0,612 

Примечание: р – значимость различий при сравнении данных при поступлении и через 24 часа 

токолиза в подгруппе 1б; р1 - значимость различий при сравнении данных при поступлении и 

через 24 часа токолиза в подгруппе 2б (W - тест Вилкоксона). 

 

В таблице 44 приведены данные липидного спектра плазмы крови, а также 

уровня гликемии, характеризующие их изменчивость на фоне проведения токоли-

тической терапии нифедипином в течение суток у беременных подгрупп 1б и 2б. 

Сравнительный анализ биохимических показателей указывает, что значимых раз-

личий между исходными данными и значениями, полученными через 24 часа тера-

пии ни, у пациенток с ожирением, ни у женщин с нормальным ИМТ не выявлено. 

Систолическое АД среди пациенток подгрупп 1б и 2б на момент поступления 

в стационар составило 116,9 (114,0-121,9) мм рт. ст. и 115,3 (110,2-119,8) мм рт. ст., 

(р=0,388), а диастолическое 75,6 (72,4-80,1) мм рт. ст. и 74,2 (70,6-80,0) мм рт. ст., 

(р=0,409) соответственно (рисунок 35). Спустя 24 часа токолитической терапии ни-

федипином показатели систолического АД в подгруппе беременных с нормальным 

ИМТ были значимо ниже, чем у пациенток с ожирением (107,8 (90,0-111,1) мм рт. 

ст. против 100,1 (89,1-103,2) мм рт. ст.; р=0,029). Кроме того, значимые различия у 

пациенток подгруппы 1б и 2б после суточного интервала токолитической терапии 
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нифедипином выявлены по уровню диастолического АД, где его значения также 

были значимо ниже у респонденток без ожирения (68,1 (60,2-71,0) мм рт. ст. против 

63,8 (59,8-70,0) мм рт. ст.; р=0,035). 

 

 

 

 

 

 

 

Таким образом, параметры эффективности токолитической терапии гексопре-

налином и нифедипином у беременных с ожирением и нормальным ИМТ значимо 

не различаются. Значимо более высокая частота побочных эффектов и необходи-

мости снижения дозы гексопреналина при проведении токолитической терапии, а 

также гипотонии на фоне токолиза нифедипином характерна для беременных без 

ожирения при сравнении по этим показателям с данными пациенток с ожирением. 

На фоне токолиза гексопреналином у беременных с ожирением при значимо более 

высоких показателях ЧСС отмечается значимое снижение вариабельность ритма 

сердца как за счет временных маркеров (SDNNi, SDNN, SDANN, rMSSD, pNN50), 

так и спектральных (VLF, LF), а также увеличивается частота аритмий сердца, вы-
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Рисунок 35. Артериальное давление при токолитической терапии нифедипином, 

Me (Q1-Q3); U - тест Манна-Уитни.  

Примечание: САД – систолическое артериальное давление; ДАД – диастоличе-

ское артериальное давление 
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являются нарушения в липидном спектре, увеличивается уровень гликемии. Вли-

яние токолитической терапии нифедипином на вариабельность ритма сердца в 

сравнительном плане подгрупп беременных с ожирением и без такового оказалось 

менее выраженным и характеризуется лишь снижением кардиальных регулятор-

ных показателей только относительно маркеров SDNNi, VLF, LF и не затрагивало 

ЧСС и количество аритмий сердца. Суточная токолитическая терапия гексопрена-

лином и нифедипином связана со снижением АД во всех анализируемых подгруп-

пах респонденток, однако бета-адреномиметик по истечении 24 часов лечения зна-

чимо более выраженно снижает уровень систолического АД, а блокатор кальцие-

вых каналов САД и ДАД у беременных с нормальным ИМТ, чем у женщин с ожи-

рением. Выявленные закономерности токолитической терапии гексопреналином и 

нифедипином относительно их эффективности, побочных эффектов, кардио-мета-

болического влияния, ассоциированных с ИМТ беременных, позволят сформули-

ровать стратегию рационального токолиза у пациенток с ожирением. 

 

3.4. Схема акушерской тактики у пациенток с ожирением группы высокого 

риска по спонтанным преждевременным родам и оценка ее эффективности 

 

На рисунке 36 представлен алгоритм действий по результатам оценки риска 

спонтанных ПР у пациенток с ожирением, включенный в общую схему акушерской 

тактики, разработанную для этих женщин. 

 

 

 

Высокий риск Низкий риск 

Назначение прогестерона 

(если не был назначен ранее) 

Рутинное наблюдение  

Рисунок 36. Алгоритм действий при оценке риска спонтанных ПР у пациенток с ожирением 

Наблюдение согласно регламенту приказа Минздрава России от 20.11.2020 г. №1130н [29] 

Верификация предикторов и оценка степени риска спонтанных ПР в 19-21 неделю гестации 

«Калькулятор оценки риска спонтанных ПР у пациенток с ожирением» 



113 
 

 

Представлены исходные данные двух групп пациенток, включенных в анализ 

эффективности предложенного алгоритма действий по результатам оценки риска 

спонтанных ПР (таблица 45). Группа вмешательства (n=48) наблюдалась согласно 

регламентирующему приказу Минздрава России [29], а также учитывая представ-

ленный алгоритм. С помощью «Калькулятора оценки риска спонтанных ПР у па-

циенток с ожирением» в группе вмешательства выявлено 11 (22,9%) пациенток, 

имевших высокий риск спонтанных ПР. Группа сравнения (n=56) велась без учета 

положений предложенного алгоритма. Значимых различий между исходными при-

знаками обеих групп не установлено, однако пациенткам группы вмешательства 

значимо чаще назначался прогестерон, чем в группе сравнения (р=0,044).  

Анализируя значения целевых показателей по течению и исходам беремен-

ности (таблица 46), установлено, что в группе вмешательства отмечалась значимо 

меньшая частота угрожающих ПР, чем у пациенток группы сравнения (р=0,048), 

тогда как время госпитализации по причине этого осложнения гестации значимо 

между группами не различалось (р=0,697).  

Таблица 45 – Данные пациенток в 19-21 неделю гестации, n (%), M±SD, Me (Q1-Q3) 

Признак 
Группа вмешательства 

(n=48) 

Группа сравнения 

(n=56) 
Р 

Возраст, (лет) 30,4±5,1 30,2±4,9 0,375 

Первородящие 16 (33,3%) 18 (32,1%) 0,467 

ПР в анамнезе 2 (4,2%) 2 (3,6%) 0,361 

Варикозная болезнь 9 (18,8%) 10 (17,9%) 0,445 

Угрожающий выкидыш 5 (10,4%) 7 (12,5%) 0,409 

Длина шейки матки, (мм) 38,8 (34,2-41,6) 39,2 (34,5-42,0) 0,282 

Длина шейки матки <25,0 мм 3 (6,3%) 3 (5,3%) 0,584 

Лимфоциты, (109/л) 2,0 (1,7-2,1) 1,9 (1,5-2,0) 0,104 

Назначен прогестерон вагинально 11 (22,9%) 5 (8,9%) 0,044 

Примечания: р - значимость различий между группой вмешательства и сравнения (тест χ2 с 

поправкой Йейтса, точный критерий Фишера, t-тест Стьюдента или U-тест Манна-Уитни) 
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Таблица 46 – Целевые показатели в зависимости от предпринятой тактики ведения 

пациенток с ожирением, n (%), M±SD 

Показатель 
Группа вмешательства 

(n=48) 

Группа сравнения 

(n=56) 
р 

Частота угрожающих ПР 1 (2,1%) 7 (12,5%) 0,048 

Время госпитализации, (дни) 6,0±1,2 6,1±1,2 0,697 

Частота спонтанных ПР 0 1 (1,8%) 0,177 

Примечания: р - значимость различий между группой вмешательства и сравнения (тест χ2 с 

поправкой Йейтса точный критерий Фишера, t -тест Стьюдента) 

Оценка риска с помощью «Калькулятора оценки риска спонтанного досрочного 

родоразрешения при угрожающих ПР у пациенток с ожирением» 

Болезненные сокращения матки, укорочение и раскрытие шейки матки до 4,0 см 

в 24/0-33/6 недель гестации (Клинический протокол «Преждевременные роды», 2020) 

Высокий риск Низкий риск 

Госпитализация 

Токолитическая терапия 

(учет противопоказаний) 

Профилактика РДСН  

Наблюдение 2-4 часа 

Сокращения матки 

Нифедипин 

Мониторинг: побочные и 

сердечно-сосудистые эффекты 

Гексопреналин  

Мониторинг: побочные, 

сердечно-сосудистые (холте-

ровское мониторирование) 

и метаболические эффекты 

Низкий риск 
Высокий риск 

Наблюдение 

Прогестерон Госпитализация 

Токолитическая терапия 

(учет противопоказаний) 

Профилактики РДСН 

Повторная оценка риска 

Наблюдение 

амбулаторно 

Наблюдение 

Прогестерон 

Сокращений матки нет 

Рисунок 37. Алгоритм акушерской тактики при угрожающих ПР у пациенток с ожирением 
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Представлен алгоритм действий при угрожающих ПР у пациенток с ожире-

нием, основанный на оценке риска спонтанного досрочного родоразрешения (ри-

сунок 37). Для анализа эффективности алгоритма проведено сравнение показателей 

двух групп респонденток. Группа вмешательства (тактика ведения пациенток осу-

ществлена с учетом алгоритма) состояла из 58 женщин, а группа сравнения (так-

тика ведения при угрожающих ПР осуществлялась без учета рекомендаций алго-

ритма) представлена 60 пациентками. Значимых различий по между группами па-

циенток при поступлении не установлено (таблица 47).  

 

 
С помощью «Калькулятора оценки риска спонтанного досрочного родораз-

решения при угрожающих ПР у пациенток с ожирением» в группе вмешательства 

на момент поступления в стационар выявлено 22 (37,9%) пациентки, имеющие вы-

сокий риск, а низкий риск имели 36 (62,1%) женщины, что стало основанием для 

дифференцированной тактики их ведения согласно указанному алгоритму, вклю-

чая выбор препарата для острого токолиза. В итоге, женщины в группе вмешатель-

ства реже госпитализировались, получали острый токолиз гексопреналином и про-

филактику РДСН, чем пациентки в группе сравнения (все р <0,001) (таблица 48). 

Таблица 47 – Характеристика пациенток при поступлении, n (%), M±SD, Me (Q1-Q3) 

Признак Группа вмешательства 

(n=58) 

Группа сравнения 

(n=60) 

р 

Возраст, (лет) 29,7±4,2 30,1±5,0 0,452 

Первородящие 19 (32,6%) 22 (36,7%) 0,400 

ПР в анамнезе 4 (6,9%) 3 (5,0%) 0,481 

Срок гестации, (недель) 30,2 (27,8-32,9) 31,3 (28,7-33,1) 0,214 

Оценка по шкале Bishop E.H., (балл) 5,2 (4,4-6,0) 5,5 (4,6-6,3) 0,377 

Длина шейки матки, (мм) 22,0 (17,2-31,1) 22,4 (18,0-31,4) 0,198 

Длина шейки матки <25 мм 22 (37,9%) 23 (38,3%) 0,413 

Положительный тест на фПСИФР-1 21 (36,2%) 21 (35,0%) 0,488 

С-реактивный белок, (мг/л) 2,0 (1,2-4,9) 1,9 (1,1-4,2) 0,719 

Примечания: р - значимость различий между группой вмешательства и сравнения (тест χ2 с 

поправкой Йейтса, точный критерий Фишера, t-тест Стьюдента или U-тест Манна-Уитни) 



116 
 

 

Значимых различий между группами пациенток по приведенным показате-

лям исходов беременности не выявлено. Однако можно отметить, что у пациенток 

группы вмешательства реже регистрировались побочные эффекты при проведении 

токолитической терапии, чем у женщин в группе сравнения (13 (59,1%) против 35 

(72,9%)), однако статистически значимых различий между сравниваемыми груп-

пами беременных не установлено (р=0,380). 

Таким образом, два представленных алгоритмы, составляющих схему аку-

шерской тактики у пациенток с ожирением группы высокого риска по спонтанным 

ПР, обладают клинической эффективностью, заключающейся в снижении ча-

стоты: эпизодов угрожающих ПР, необходимости госпитализации беременных с 

угрожающими ПР, а также вмешательств (проведении острого токолиза гексопре-

налином и антенатальной профилактика РДСН).  

Таблица 48 – Проводимые мероприятия и исходы беременности в зависимости от  

тактики ведения пациенток с ожирением при угрожающих ПР, n (%), Me (Q1-Q3) 

Признак Группа вмешательства 

(n=58) 

Группа сравнения 

(n=60) 

р 

Необходимость госпитализации 22 (37,9%) 48 (80,0%) <0,001 

Токолиз гексопреналином 6 (10,3%) 35 (58,3%) <0,001 

Токолиз нифедипином 16 (27,6%) 13 (21,7%) 0,350 

Профилактика РДС новорожденных 22 (37,9%) 48 (80,0%) <0,001 

Родоразрешение в течение 48 часов 6 (10,3%) 6 (10,0%) 0,414 

Родоразрешение в течение 7 дней 14 (24,1%) 15 (25,0%) 0,458 

Срок родоразрешения, (недель) 33,1 (32,6-35,7) 32,9 (32,1-35,6) 0,198 

Масса тела новорожденных, (г) 2587,0 (2119,0-3301,0) 2615,0 (2098,0-3330,0) 0,353 

Оценка по Апгар <7 на 1 минуте 10 (17,2%) 11 (20,0%) 0,435 

Оценка по Апгар <7 на 5 минуте 4 (6,9%) 5 (8,3%) 0,478 

РДС новорожденных 11 (18,9%) 12 (20,0%) 0,887 

Наблюдение в ОРИТ новорожденных 13 (22,4%) 13 (21,7%) 0,902 

Примечания: р - значимость различий между группой вмешательства и сравнения (тест χ2 с 

поправкой Йейтса, точный критерий Фишера, U-тест Манна-Уитни) 
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

 

В большинстве стран мира частота преждевременных родов (ПР) достигает в 

среднем 10%, причем за последнюю четверть века этот показатель повсеместно 

увеличился почти на треть [33, 38, 41, 96, 114]. На ПР приходится 75% перинаталь-

ной смертности, а также более половины детской заболеваемости и инвалидности 

[81, 115, 134]. Ожирение у женщин репродуктивного возраста вышло на лидирую-

щие позиции среди факторов акушерского и перинатального риска, однако вопрос 

об ассоциации ожирения с частотой ПР остается открытым [18, 20, 62, 136]. Кроме 

того, проблемы предикции спонтанных ПР у женщин с ожирением из группы 

асимптомных беременных, а также у пациенток с угрожающими ПР, остаются не-

решенными, причем во многом из-за отсутствия сведений о значении цервикомет-

рических критериев для прогнозирования данного исхода гестации в группе ре-

спонденток с ИМТ ≥30 кг/м2 [150, 172, 219]. Частота побочных эффектов токоли-

тиков ограничивает возможность их применения, а возможность выбора препара-

тов для токолиза у пациенток с ожирением дополнительно лимитируется объемом 

противопоказаний, связанных с высокой распространенностью (до 36%) среди этих 

женщин экстрагенитальных заболеваний [6, 139, 163, 167]. 

Учитывая значимость научно-практической проблемы, но при этом её недо-

статочную разработанность, сформулированы были цель и задачи исследования. 

Работа выполнялась в четыре этапа, для каждого из которых, согласно критериям 

включения и исключения, формировались группы.  

На первом этапе выделены две группы пациенток с ожирением: родоразре-

шившиеся спонтанно досрочно («случай») или родившие в срок («контроль»), а две 

группы сравнения представлены женщинами с нормальным ИМТ, сформирован-

ные аналогичным способом. Нужно отметить, что проведение исследования типа 

«случай-контроль» не предусматривает определения факторов риска каких-либо 

событий, но лишь выделяет факторы, ассоциированные с ними. При определении 

клинико-анамнестического портрета пациентки с ожирением, родоразрешившейся 

досрочно, проведен сравнительный анализ данных групп пациенток в зависимости 
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от исхода беременности и установлено, что значимым клинико-анамнестическим 

фактором, ассоциированным со спонтанными ПР, является возраст пациентки. Од-

нако такая закономерность зависела от ИМТ женщины, при том, что накопление 

возрастной категории старше 35 лет было характерно для группы с ожирением, что 

согласуется с данными других исследователей [73, 135, 196, 200]. Данный факт яв-

ляется важным уточнением ассоциации возраста со спонтанными ПР, так как в эпи-

демиологических исследованиях на выборках без стратификации по ИМТ с небла-

гоприятным исходом гестации связаны обе категории «крайних» фертильный воз-

растов [136, 141] или же в контроле находятся значимо более возрастные женщины, 

чем при спонтанных ПР [162].  

Для пациенток с ожирением и ПР оказался характерным более низкий уро-

вень образования, что также демонстрировали женщины с нормальным ИМТ, что 

находит подтверждение и у других авторов [135, 162]. Однако есть данные, что 

низкий уровень образования является фактором риска спонтанных ПР только у 

женщин с ожирением, но не у пациенток с нормальным ИМТ [73, 77, 138]. По 

нашим данным, отсутствие зарегистрированного брака может повышать риск спон-

танных ПР, но только у женщин без ожирения, хотя существует на этот счет и про-

тивоположное мнение, когда у одиноких пациенток частота спонтанных ПР оказы-

вается более высокой вне зависимости от их ИМТ [76, 140]. Согласно клинико-эпи-

демиологическим исследования, частота экстрагенитальных заболеваний, а также 

курения среди пациенток вне зависимости от возраста может достигать 40%, при-

чем этот показатель увеличивается по мере роста ИМТ респонденток [3, 5, 75, 149, 

172]. В этой связи среди пациенток с ожирением, родивших спонтанно до срока, 

оказалось значимо больше женщин с болезнями пищеварительной системы, хрони-

ческим пиелонефритом, гипертонической болезнью, курением, а также социально 

значимыми инфекционными заболеваниями. Особого внимания заслуживает фак-

тор варикозной болезни в анализируемых выборках, где частота этого заболевания 

у пациенток с ожирением и спонтанными ПР достигла 32,9%, а у родивших в срок 

только 13,9%, что несомненно указывало на важность ассоциации данного вида си-

стемного сосудистого расстройства с ПР, причем только у женщин с ИМТ ≥30 
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кг/м2, так как в группах без ожирение его распространенность была не столь высо-

кой, а значимых различий между группами не выявлено, хотя варикозная болезнь 

может быть фактором риска осложнений беременности для респонденток вне зави-

симости от их ИМТ [19]. Полученные данные согласуются с результатами Г.Б. Без-

нощенко и соавт. [7], показавшими, что у женщин с варикозной болезнью частота 

ПР может составлять 15,5%. Обращает внимание, что из перечня гинекологических 

заболеваний факторами, связанными со спонтанными ПР у женщин с ожирением, 

оказались только кисты яичников и синдром поликистозных яичников, хотя другие 

рубрики тоже нередко отмечались именно в группе родивших до срока, но значи-

мости различий с группой, доносивших беременности, не достигнуто. В свою оче-

редь пациентки с нормальным ИМТ при неблагоприятном исходе гестации отлича-

лись значимо большей частотой преимущественно гинекологических заболеваний 

инфекционной этиологии, которые более часто определяются в качестве факторов 

риска спонтанных ПР для большинства популяций [1, 26, 41, 47, 220]. 

Установлено, что первородящих среди женщин с ожирением и спонтанными 

ПР было значимо больше, чем среди родивших в срок, что указывает на важную 

роль фактора первых родов в реализации патогенеза спонтанных ПР у этой катего-

рии пациенток. Однако для пациенток с нормальным ИМТ, по нашим данным, ука-

занный фактор на исход беременности влияния не оказал. Аналогичные данные 

установлены и другими исследователями, указавшими, что первые роды - фактор 

риска спонтанных ПР у женщин с ожирением, увеличивающийся по мере роста 

ИМТ (ОР=1,5-2,8). С другой стороны, повторная беременность снижает этот риск, 

но может, напротив, и увеличивать у женщин с ИМТ <18,5 кг/м2 [136]. Кроме того, 

отмечается, что при первых родах у женщин с ожирением риск спонтанных ПР об-

ратно пропорционален сроку гестации спонтанного досрочного родоразрешения 

[141]. Неблагоприятные исходы предыдущих гестаций (самопроизвольные выки-

дыши, привычное невынашивание беременности, неразвивающаяся беременность, 

медицинский аборт, а также спонтанные ПР) примерно в одинаковых пропорциях 

отмечались в группах со спонтанными ПР среди женщин с ожирением и без тако-
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вого, что свидетельствует о подобных исходах, как о строгих предикторах небла-

гополучного течения и завершения гестаций в будущем, независимо от клинико-

патогенетического варианта спонтанных ПР [96, 114, 116, 143]. Кроме того, даже 

успешное пролонгирование беременности после угрожающих ПР оказывается ас-

социированным с двухкратным увеличением риска спонтанных ПР в следующую 

гестацию или фактором риска нарушения когнитивного развития у детей в возрасте 

до 2 лет [207, 221]. Ожидаемо, что частота осложнений гестации была значимо 

выше среди пациенток, родоразрешившихся спонтанно досрочно. Однако наличие 

ожирения у пациенток определяло структуру этих осложнений, что в свою очередь 

зависело, вероятно, от особенностей эндокринного и иммунологического фона, ас-

социированного с этой эндокринопатией [2, 108, 124]. В первую очередь это каса-

лось угрожающего выкидыша, который при в целом похожей клинической картине 

заболевания, можно полагать имеет различный патогенез в анализируемых груп-

пах, хотя уровень оцененного риска в отношении спонтанных ПР был все-таки оди-

наков. Нужно понимать, что угрожающий выкидыш является строгим предиктором 

спонтанных ПР, риск которых при наличии маточного кровотечения в I триместре 

беременности признается всеми эпидемиологическими исследованиями по этой 

проблеме и колеблется в зависимости от популяции (ОР 1,6-7,3) [13, 113, 172]. По 

нашим данным (с некоторыми допущениями относительно типа исследования) для 

группы с ожирением угрожающий выкидыш в I триместре увеличивал риск спон-

танных ПР в 3,81 раза, а у пациенток с нормальным ИМТ в 9,25 раза. Таким обра-

зом, установлен перечень факторов, ассоциированных со спонтанными ПР, кото-

рые имели место на прегравидарном этапе, а также появлялись в течение настоя-

щей беременности, таковых среди пациенток с ожирением было 17 и 7, а у женщин 

с нормальным ИМТ 15 и 9 соответственно. Обращает внимание, что ряд факторов 

был присущ только какой-то одной группе женщин или же отмечался в обеих груп-

пах, что указывает на имеющуюся специфичность выявленных наборов факторов, 

характерную для каждой категории пациенток, которая в свою очередь определя-

ется особенностями патогенетических механизмов реализации спонтанных ПР, за-

висящих от ИМТ респондентки. 
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Итогом первого этапа работы стало создание модели оценки риска спонтан-

ных ПР у беременных с ожирением, включившую 5 независимых предикторов: 

длину шейки матки и количество лимфоцитов в 19-21 неделю, варикозную болезнь, 

угрожающий выкидыш в I триместре и ПР в анамнезе. Нужно отметить, что выде-

ление указанных предикторов проводилось на основании метода логистической ре-

грессии, что является статистически более корректным, чем выявление лишь ста-

тистической значимости различий между контрольными и основными группами, 

показанное в других работах [13, 59]. Важным обстоятельством является необхо-

димость разработки подобных моделей применительно к конкретной популяции 

людей, что было сделано рядом исследователей [86, 153, 168, 194]. Однако с мето-

дической точки зрения необходимо учитывать также группы пациенток, объеди-

ненные согласно конкретной клинической ситуации, что предпринято нами для 

женщин с ожирением, а также другими авторами для группы сверхранних ПР [59]. 

На втором этапе исследования в формате «случай-контроль» определялись 

факторы, ассоциированные со спонтанными ПР в течение 48 часов среди пациен-

ток, поступивших с симптомами угрожающих ПР (с ожирением / нормальным 

ИМТ). Некоторыми исследователями пролонгирование беременности на двое су-

ток определяется как критерий эффективности, проводимой токолитической тера-

пии [6, 70, 89, 144]. По нашим данным, анализируемые факторы определялись ИМТ 

пациенток, и специфичные для женщин с ожирением были представлены возрас-

том старше 35 лет, наличием гипертонической болезни и миомы матки, а для ре-

спонденток с нормальным ИМТ возрастом 20-25 лет (защитный фактор) и ИПППП 

бактериальной этиологии в анамнезе. Нужно отметить и независящие от ИМТ жен-

щин факторы спонтанного досрочного родоразрешения в течение 48 часов – это 

спонтанные ПР в анамнезе или поздний самопроизвольный выкидыш, что согласу-

ется с мнением других исследователей [24, 54, 167], хотя в серии работ Z. 

Shahshahan и соавт. [181, 182] данный тезис не находил подтверждения. Осложне-

ние текущей беременности угрожающим выкидышем в I триместре, ИЦН и много-

водием большинством авторов (в некоторых работах ИЦН – критерий исключения 
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их анализа) считаются факторами неэффективности токолитической терапии, ха-

рактерными для любой популяции [13, 22, 79, 150, 173], что подтверждено нашими 

данными, но в контексте стратификации женщин по ИМТ. 

Большинство исследователей согласны, что около 50% спонтанных ПР ассо-

циировано с той или иной формой интраамниального или системного воспаления, 

которые в разной манере могут определять исход беременности относительно сро-

ков спонтанного досрочного родоразрешения [39, 42, 49, 157, 164]. Однако, со-

гласно полученным данным, гематологические маркеры и белки острой фазы вос-

паления ассоциируются с риском спонтанного досрочного родоразрешения в тече-

ние 48 часов при угрожающих ПР в зависимости от ИМТ пациенток. Так для жен-

щин с ожирением провоспалительными факторами исхода беременности оказались 

количество лейкоцитов и нейтрофилов в периферической крови, а у пациенток с 

нормальным ИМТ - количество лимфоцитов, а также значение нейтрофил-лимфо-

цитарное соотношения (НЛС). В этой части наши данные согласуются с мнением 

других исследователей [142, 179, 210, 214], однако есть авторы, не усматривающие 

ассоциации между показателями лейкограммы и риском спонтанных ПР [72, 83]. 

Относительные параметры гемограммы последние годы активно используются в 

качестве маркеров осложнений беременности, например НЛС или лимфоцит-моно-

цитарного соотношения (ЛМС), причем оба показателя являются эффективными 

биомаркерами спонтанных ПР в любом сроке [121, 122, 206, 210]. Однако, согласно 

нашим данным, маркерные свойства относительно риска спонтанных ПР в течение 

двух суток на фоне угрожающих ПР показатель НЛС демонстрирует только у жен-

щин без ожирения, а данные о ЛМС не ассоциируются с анализируемым исходом 

гестации ни в одной группе.  

Относительно роли С-реактивного белка как предиктора спонтанных ПР у 

пациенток с угрожающими ПР сложилось противоречивое мнение. Так одни ав-

торы приводят его в качестве несомненного маркера спонтанных ПР, указывая, что 

концентрация С-реактивного белка тестирует 2-8 кратное увеличение в плазме и 

амниотической жидкости, если роды происходят спонтанно досрочно [122, 142, 

179, 181]. Однако есть и противоположное мнение, где уровень сывороточного С-
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реактивного белка не является информативным маркером спонтанных ПР [94]. В 

данной работе показано, что спонтанное досрочное родоразрешение в течение 48 

часов у женщин с угрожающими ПР ассоциируется с увеличение уровня в плазме 

крови С-реактивного белка, но только у пациенток с ожирением. Тогда как уровень 

ферритина в плазме крови как среди пациенток с ожирением, так и без такового 

оказался значимо выше, если у них произошли спонтанные ПР в течение двух суток 

от момента поступления. В этой части приведенные данные совпадают с результа-

тами других исследователей, указавших, что уровень ферритина у пациенток с 

угрожающими ПР, родивших досрочно показывает четырехкратное увеличение 

при сравнении с данными женщин с угрожающими ПР, доносивших беременность, 

вне зависимости от паритета респонденток [103, 174, 179, 205]. 

При изучении цервикометрических показателей у пациенток с ожирением в 

контексте определения для них риска спонтанных ПР, в работе принято разделение 

на оценку параметров измерения шейки матки в 19/0-21/0 неделю (асимптомные 

пациентки), а также при поступлении беременных с симптомами угрожающих ПР 

в 24/0-33/6 недель, что соответствует клинической целесообразности и цервикаль-

ному морфо-патогенезу в различные сроки гестации [155, 161, 204].  

По нашим данным в 19/0-21/0 неделю беременности длина шейки матки в 

группе с ожирением оказалась значимо большей, чем у пациенток без ожирения. 

Кроме того, между показателями длины шейки матки и значениями ИМТ была 

установлена прямая значимая зависимость. Аналогичная закономерность описана 

и в других работах, а авторы этих исследований полагают, что более длинная шейка 

матки у беременных с ожирением является элементом защитного механизма в от-

ношении спонтанных ПР [130, 192, 218] или же не влияет на их частоту [20]. С этим 

положением нельзя согласиться в полной мере, так как при появлении симптомов 

угрожающих ПР с одинаковым временем от появления болей внизу живота до по-

ступления в стационар значимость различий по длине шейки матки между паци-

ентками с ожирением и без такового нивелируется, что указывает на большую ско-

рость структурных цервикальных изменений при досрочном повышении сократи-
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тельной деятельности матки. В этой связи более длинная шейка матки у беремен-

ных с ожирением может играть защитную роль в отношении спонтанных ПР лишь 

до появления симптомов угрожающих ПР в 24/0-33/6 недели гестации. Нужно от-

метить, что отсутствие поправки при интерпретации результатов цервикометрии в 

I-II триместрах беременности на ИМТ респондентки вероятно может приводить к 

искажению оценки данных этого метода при определении риска спонтанных ПР и, 

соответственно, несвоевременному применению лечебно-профилактических меро-

приятий у женщин с ожирением. Однако данные утверждения для создания полно-

ценной доказательной базы, требуют дополнительных исследований. 

При оценке данных цервикометрии у пациенток с угрожающими ПР суще-

ствует определенное разнообразие взглядов, и в первую очередь это касается так 

называемого порогового подхода, заключающегося в принятии порогового значе-

ния длины матки, делящего анализируемую выборку женщин на относящихся к 

высокому или низкому риску по спонтанному досрочному родоразрешению [105, 

155, 171]. Другой подход – это учет данных длины шейки матки как непрерывной 

величины каждой конкретной пациентки с расчетом искомого риска спонтанных 

ПР путем умножения этих данных на рассчитанный для общей выборки коэффи-

циент. Указанный метод используется при создании соответствующих калькулято-

ров или номограмм [84, 99, 102, 201]. В нашей работе сочтено целесообразным ис-

пользовать оба метода, так как каждый из них призван решать свои клинико-иссле-

довательские задачи. В этой связи в качестве порогового значения, согласно отече-

ственным рекомендациям, была принята длина шейки матки 25 мм [33, 36, 41]. По 

результатам предварительного анализа оказалось, что доля женщин с угрожаю-

щими ПР, у которых не произошло спонтанное досрочное родоразрешение в любой 

интервал времени с момента поступления, была значимо меньше среди пациенток 

с длиной шейки матки <25 мм, чем при данных цервикометрии ≥25 мм. Данная 

тенденция прослежена для респонденток с ожирением, а также без такового, что 

свидетельствует о значимом влиянии длины шейки матки на риск спонтанного до-

срочного родоразрешения при угрожающих ПР вне зависимости от ИМТ пациен-

ток, при том, что K.K. Venkatesh и T.A. Manuck [218] считают, что пациентки с 
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ожирением на момент поступления имеют длину шейки матки <25 мм в два раза 

чаще, чем женщины с нормальным ИМТ. Нужно отметить, что относительно поро-

говых значений цервикометрии при угрожающих ПР существует ряд разночтений. 

Так ряд исследователей указывает, что пороговая длина шейки матки менее 25 мм 

значимо корректно прогнозирует время родов до 32 и 34 недель гестации, причем 

как при сомкнутом внутреннем зеве, так и с его дилатацией [155, 173]. Другими 

авторами предлагается порог в 15 мм, так как риск спонтанных ПР при этом повы-

шается более, чем в 5 раз, и только в этом случае показан токолиз [171, 213]. Однако 

есть также мнение, что при верификации длины шейки матки 15-30 мм в отноше-

нии оценки риска спонтанных ПР и необходимости токолитической терапии тре-

буется комбинация данных цервикометрии с анализом биомаркеров [98, 156, 158, 

165]. Важными являются данные A. Sotiriadis и соавт. [211], свидетельствующие о 

том, что пороговые цервикометрические показатели от 10 до 30 мм имеют свойство 

менять свои тестовые значения по мере увеличения срока беременности, что 

наряду с разнообразием предлагаемых пороговых показателей длины шейки матки 

делает анализируемый метод более скрининговым, позволяющим, соответственно, 

принимать предварительные тактические решения при наблюдении за пациент-

ками с угрожающими ПР. Можно полагать, что индивидуальный метод оценки 

длины шейки матки или ее процентильный анализ, предлагаемые рядом авторов, 

будут иметь некоторые преимущества [127, 150, 203]. 

Проблема необходимости учитывать паритет пациентки при интерпретации 

данных измерения длины шейки матки как предиктора спонтанных ПР поднима-

лась и ранее [97, 129, 173], однако определение влияния ожирения у женщин на эти 

процессы предпринято нами впервые. Оказалось, что доля первородящих пациен-

ток с ожирением, которые не родоразрешались в любой интервал времени было 

значимо меньше при наличии длины шейки матки <25 мм, чем у обладательниц 

шейки матки ≥25 мм. Причем аналогичная тенденция отмечена также для повтор-

нородящих пациенток, имевших «длинную» и «короткую» шейку матки соответ-

ственно, что в свою очередь отмечалось у наблюдаемых респонденток вне зависи-

мости от их ИМТ. Все это указывает на значимую связь риска спонтанных ПР и 
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длины шейки матки при любом паритете респонденток. Однако, существует также 

мнение, что среди повторнородящих связь длины шейки матки и риском спонтан-

ных ПР может быть выражена в меньшей степени, чем среди первородящих по при-

чине наличия в анамнезе у некоторых представительниц первых спонтанных ПР 

[129]. В этой связи также рекомендуется оценивать данные цервикометрии у паци-

енток с анамнезом по спонтанным ПР, относя их в группы крайне высокого риска 

по спонтанному досрочному родоразрешению, с учетом пороговых значений 

длины шейки матки не менее 30 мм [93]. Другим важным аспектом анализа церви-

кометрии было сравнение среднего времени до родов и паритета, длины шейки 

матки и ИМТ женщин, и оказалось, что первородящие с ожирением при наличии 

любой длины шейки матки (≥25 / <25 мм) родоразрешались раньше (имели мень-

шее значение времени до родов), чем пациентки без ожирения. Вместе с тем, только 

первородящие с ожирением и длиной шейки матки <25 мм имели более короткий 

интервал до родов, а при длине шейки матки ≥25 мм, напротив, более длинный, чем 

повторнородящие в этой же группе. Нужно отметить, что подобная динамика не 

укладывается в классическое представление о структурных изменениях шейки 

матки на фоне повышенной сократительной деятельности матки, зависящей от па-

ритета пациентки. Вероятно, объяснение может крыться в патогенезе спонтанных 

ПР на фоне ожирения, где основой является неинфекционное воспаление [106, 137, 

140], которое в чистом виде может быть только у первородящих пациенток, и при 

достаточной динамике укорочения шейки матки (<25 мм) иметь значительно боль-

ший прогресс, чем у повторнородящих женщин, у которых патогенез спонтанных 

ПР обеспечивается и другими факторами. Вероятно, именно по этой причине ряд 

авторов у первородящих длину шейки матки считают более информативным пре-

диктором спонтанных ПР [69, 157, 159]. При дальнейшем исследовании показано, 

что данные цервикометрии с пороговым значением 25 мм ассоциируются с риском 

ПР при поступлении пациенток в стационар, как в сроке экстремально ранних ПР 

(24/0-27/6 недель), так и в сроке ранних ПР + ПР (28/0-33/6 недель) вне зависимости 

от ИМТ респонденток. Однако далее найдена интересная закономерность: оказа-
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лось, что пациентки с «длинной» шейкой матки в 24/0-27/6 недель родоразреша-

ются значимо позже, чем в 28/0-33/6 недель, а с «короткой» шейкой матки показы-

вают обратную картину, когда в 24/0-27/6 недель имеют меньшее время до родов, 

чем в 28/0-33/6 недель, причем вне зависимости от ИМТ. В свою очередь, паци-

ентки с ожирением продолжали демонстрировать значимо более короткое время до 

родов, будучи стратифицированными по гестационному сроку при поступлении с 

угрожающими ПР, чем женщины без ожирения. Отчасти наши данные поддержи-

ваются результатами исследований M. Palacio и соавт. [204], которые показали, что 

срок поступления также определяет пороговые значения длины шейки матки для 

прогнозирования спонтанных ПР, так как среди пациенток в сроке <32 недель он 

составил 25 мм, а при более поздней госпитализации уже 15 мм. В этой связи оче-

видным является факт, что более низкий прогностический порог указывает на 

меньшее время, которое имеют пациентки до спонтанных ПР. Так же показатель-

ным является выявленная McIntosh J. и соавт. [203], когда авторы в сроках гестации 

32, 30, 27 и 24 недель определили убывающую цепочку наиболее эффективных по-

роговых значений для прогнозирования спонтанных ПР: 36 мм, 32,5 мм, 24 мм и 

20,5 мм соответственно.  

Таким образом, основываясь на собственном исследовательском опыте, при-

нимая во внимание среднее время до родов у пациенток с ожирением и без такового 

во временные промежутки поступления в 24/0-27/6 и 28/0-33/6 недель гестации, 

обоснованно установлено, что в сроке сверхранних ПР и сроке ранних ПР+ПР па-

циентки с ИМТ ≥30 кг/м2 имеют пороговые значения длины шейки матки для про-

гноза спонтанных ПР в течение 48 часов 21 и 22 мм соответственно. В свою оче-

редь, женщины с нормальным ИМТ в указанные гестационные сроки демонстри-

руют результаты цервикометрии как 15 и 20 мм соответственно, что в сравнитель-

ном плане с данными пациенток с ожирением соответствуют выявленным на этом 

этапе ассоциациям длины шейки матки, ИМТ, а также гестационного срока на мо-

мент поступления. 
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В ходе расчетов были выявлены независимые предикторы спонтанного до-

срочного родоразрешения в течение 48 часов при угрожающих ПР: срок беремен-

ности, длина шейки матки, а также уровень С-реактивного белка при поступлении 

беременной с ожирением в стационар. Исходя из приведенной последовательности 

ОШ для каждого предиктора, 1,61, 0,47 и 1,94, наибольшее влияние на исход бере-

менности имеет длина шейки матки, то есть, в данном случае при ОШ, меньшем 

единицы, чем короче длина шейки матки, тем выше риск спонтанных ПР. Необхо-

димо отметить, что данная модель стала основой «Калькулятора оценки риска 

спонтанного досрочного родоразрешения при угрожающих ПР у пациенток с ожи-

рением», а значит может быть использована с учетом ее коэффициентов регрессии 

только у женщин с ИМТ ≥30 кг/м2. Ранее также предпринимались попытки созда-

ния прогностического инструмента в отношении спонтанных ПР у пациенток с 

угрожающими ПР. Так предлагаются следующие калькуляторы оценки риска спон-

танных ПР у пациенток с угрожающими ПР, причем все они включают данные о 

длине шейки матки. Французские исследователи использовали предикторы: срок 

беременности, анамнез по ПРПО, кровотечение из половых путей и сокращения 

матки [86, 100], австрийские: срок беременности, наличие ПРПО, С-реактивный 

белок и фФН [127], английские (QUIPP и QUIPP 2.0): данные количественного ана-

лиза на фФН [99, 101, 165]. Однако ни в одном из предложенных прогностических 

инструментов не учитывался ИМТ пациенток, а значит информативность данных 

калькуляторов у беременных с ожирением более низкая. Данное заключение осно-

вано на том, что выделенные нами независимые предикторы спонтанных ПР в те-

чение 48 часов, вносят вклад в реализацию спонтанного досрочного родоразреше-

ния согласно патогенезу, характерному именно для женщин, имеющих ожирение. 

Важно, что представленная модель обладает большей информативностью, чем цер-

викометрия или качественный анализ на фПСИФР-1, применяемые как самостоя-

тельные тесты. В нашей работе обращено внимание на то, что для пациенток с ожи-

рением тест на фПСИФР-1 обладал самыми низкими тестовыми свойствами, что 

может объясняться в целом не самой высокой его тестовой информативностью при 

сравнении с другими биомаркерами [88, 156, 208]. 
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Третий этап работы заключался в проспективном исследовании эффективно-

сти и безопасности гексопреналина и нифедипина, применяемых для острого токо-

лиза. Анализировались выборки пациенток с ожирением и без такового, получав-

шие бета-адреномиметик или кальциевый блокатор.  

Учитывая различия ряда звеньев патогенеза реализации спонтанной родовой 

деятельности у пациенток с ожирением и нормальным ИМТ, а также срока геста-

ции [18, 108, 124], предпринят сравнительный анализ частоты пролонгирования бе-

ременности при угрожающих ПР в зависимости от применяемого токолитика. Ос-

новным тезисом при рассмотрении этого вопроса было понятие того, что препа-

раты для токолитической терапии не изменяют патогенез спонтанной родовой де-

ятельности, но лишь временно оказывают влияние на сократительную функцию 

матки, согласно механизму конкретной фармакологической группы лекарственных 

средств, а значит прямо влиять на частоту спонтанных ПР не могут и не должны 

[45, 89, 114, 143]. Кроме того, были приняты во внимание целевые сроки пролон-

гирования гестации наиболее часто используемые в исследованиях: ≥48 часов, ≥7 

и ≥14 суток, при том, что маркером эффективности острого токолиза принято счи-

тать срок равный или более двух суток [129, 165]. Нужно отметить, что значимых 

различий относительно частоты пролонгирования беременности после токолиза 

как гексопреналином, так и нифедипином в группах женщин с ожирением и без 

такового получено не было. В этой связи сделать окончательное заключение о кри-

териях успеха временного снижения сократительной функции матки под влиянием 

бета-адреномиметика или кальциевого блокатора в различных клинических ситуа-

циях не представлялось возможным. Однако некоторые авторы высказываются о 

том, что при токолизе наряду с проявлениями внутриамниотического воспаления 

все-таки имеется обратная зависимость между эффективностью токолиза и ИМТ 

беременной [125, 181, 182]. Вместе с тем, в ряде работ приводятся данные, что то-

колиз нифедипином оказывается в 2 и более раз эффективнее, чем терапия бета-

адреномиметиками, а значит частота пролонгирования беременности после тера-

пии блокатором кальциевых каналов увеличивается на указанное значение [131, 
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175, 184]. Анализ фармакологических свойств гексопреналина и нифедипина ука-

зал на наличие в обеих группах пациенток только одного побочного эффекта, от-

носящийся к рубрике «серьезных», а именно артериальной гипотонии (обычно ве-

рифицируется при уровне АД <90/60 мм рт. ст.) [65, 104, 148]. При сравнительном 

анализе пациентки без ожирения, получавшие кальциевый блокатор, отличались 

значимо большей частотой этого побочного эффекта, чем женщины с ожирением, 

но артериальная гипотония является наиболее частым из описанных неблагоприят-

ных эффектов при назначении препаратов данной группы [131, 146]. Нужно отме-

тить, что и абсолютные значения АД через сутки после начала токолиза оказался 

значимо ниже именно у пациенток без ожирения, что в свою очередь зависело от 

применяемого препарата для токолиза: так в группах гексопреналина это коснулось 

только показателей ДАД, а в группах нифедипина-уровня САД и ДАД соответ-

ственно. Однако в нестратифицированных по ИМТ группах другие авторы указы-

вают, что, напротив, именно бета-адреномиметики приводят к более выраженному 

снижению уровня ДАД, чем нифедипин [119].  

Важно, что только в группе гексопреналина частота других побочных эффек-

тов (тошнота, тремор), характерных для данной группы препаратов [111, 125, 184] 

и необходимость снижения дозы вводимого препарата, была выше у пациенток без 

ожирения, а это в свою очередь может быть связано с особенностями фармакоки-

нетики и фармакодинамики бета-адреномиметиков, ассоциированными с ИМТ ре-

спонденток [144]. Однако, стоит отметить, что в работе D. Shigemi и соавт. [183] 

приводятся иные сведения, и частота побочных эффектов бета-адреномиметиков 

напротив, оказывается выше у женщин с ожирением (ОР=2,29). 

Представлены новые данные сравнительного исследования кардио-метабо-

лических параметров у беременных с ожирением, до и после острого токолиза гек-

сопреналином и нифедипином при угрожающих ПР. Обращает внимание, что зна-

чения ВРС до начала токолиза у женщин с ИМТ ≥30 кг/м2 по ряду маркеров (только 

временных SDNN, SDNN-i и pNN50) оказались значимо более низкими, чем у бе-

ременных без ожирения, что соответствует представлениям об изменениях авто-

номной регуляции ритмом сердца на фоне ожирения [10, 18, 64, 118]. Кроме того, 
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стоит отметить, что показатели ВРС отражают элементы патогенеза спонтанных 

ПР, что стоило бы учитывать, сравнивая их значения между группами женщин с 

угрожающими ПР и без таковых [16, 46]. Картина же параметров ВРС при прове-

дении острого токолиза отличалась большим разнообразием изучаемых маркеров 

и выраженностью их изменчивости, демонстрирующая у пациенток с ожирением 

на фоне инфузии гексопреналина более низкие значения как спектральных харак-

теристик, так и временных, чем среди респонденток группы контроля. Депрессия 

показателей ВРС, ассоциированная с введением бета-адреномиметиков отмечается 

и в других работах [16, 110], однако этими исследователями анализируются только 

5-минутные отрезки ритмограмм без учета ИМТ беременных. Можно предполо-

жить, что выявленная закономерность связана с ростом гликемии на фоне стиму-

ляции периферических β-адренорецепторов, а также явлениями инсулинорези-

стентности, имеющей, по данным Д.Ю. Зенина и соавт. [14], латентное течение или 

манифестирующей в виде гестационного СД, что установлено нами в части слу-

чаев для основной группы. Редукция параметров ВРС может происходить под вли-

янием лептина, концентрация которого у беременных с ожирением повышается, 

причем молекулы указанного белка снижают спектральную мощность сердечного 

ритма преимущественно в вагусном диапазоне [118, 172], что прослежено нами в 

течение всего периода мониторирования. Кроме того, критерии ВРС у пациенток 

с ожирением отрицательно коррелируют с уровнем маркеров системного воспале-

ния (например, С-реактивным белком), отмечаемого среди данной группы респон-

денток [62, 117, 124], что находит подтверждение в нашем исследовании при ве-

рификации более высокого количества лимфоцитов периферической крови в ос-

новной группе наблюдений. Особое внимание привлек факт, что у беременных с 

ожирением, получавших гексопреналин, отмечалось значимое снижение вагусных 

модуляций в регуляции ритма сердца днем и ночью (показатель rMSSD и мощ-

ность в диапазоне HF). Можно полагать, что уменьшение парасимпатических вли-

яний на фоне фармакологической стимуляции периферических β-адренорецепто-

ров обусловило более выраженную синусовую тахикардию за все время регистра-

ции ритмограммы, а также снижение антиаритмогенного барьера у пациенток с 
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ожирением [65, 74, 125]. С указанными явлениями, по всей видимости, значимо 

связана большая частота регистрации эпизодов наджелудочковых, а также желу-

дочковых экстрасистол среди пациенток с ИМТ ≥30 кг/м2, чем в группе контроля. 

К аналогичному заключению пришли R.K. Vesalainen и соавт. [110], указав, что у 

беременных на фоне острого токолиза, может уменьшатся чувствительность баро-

рецепторов сердца, что в целом может являться предиктором аритмий, приводя-

щих к сердечной недостаточности. Однако авторы использовали модель рито-

дрина, а стратификация пациенток по ИМТ не проводилась. Нужно отметить, что 

пациентки с ожирением, получающие нифедипин для токолиза, характеризовались 

значимо более низким уровнем индекса SDNNi в течение суток, а к различиям по-

казателей между группами, установленными до начала терапии, добавилось влия-

ние препарата на спектральные характеристики ритма сердца (VLF и LF), что в 

совокупности с отсутствием влияния кальциевого блокатора на частоту и топику 

аритмий сердца, указывает в целом на его нейтральность в отношении влияния на 

анализируемые параметры. Установленная закономерность при сравнительном 

анализе данных пациенток с разным ИМТ не оказалась неожиданной и укладыва-

ется в общую концепцию фармакологии нифедипина [109, 148, 184] 

Отсутствие метаболической нейтральности у бета-адреномиметиков явля-

ется хорошо известным фактом [74, 167, 183]. По нашим данным, у беременных с 

ИМТ ≥30 кг/м2 на фоне суточного токолиза гексопреналином увеличение концен-

трации общего холестерина, а также ЛПНП и триглицеридов оказалось более вы-

раженным, чем в группе женщин с нормальным ИМТ, что может быть связано с 

манифестацией, скрытой дислипидемии, которая имеется более, чем 40% пациен-

ток, имеющих ожирение [124, 137, 212]. Кроме того, дислипидемия может являться 

звеном патогенеза спонтанных ПР у беременных с ожирением, а значит определять 

в определенной степени продолжительность пролонгирования гестации после 

острого токолиза, особенно проводимого гексопреналином [118, 137, 172].  

Суточная инфузия гексопреналина у пациенток с ожирением в отличие от 

женщин с нормальным ИМТ ассоциировалась со значимым увеличением концен-
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трации глюкозы, не достигая ни у одной пациентки значений >11 ммоль/л (инду-

цированной гипергликемии). Можно также указать, что беременные с ожирением 

и гестационным СД на фоне токолитической терапии бета-адреномиметиком нуж-

даются в коррекции гликемии увеличением дозы инсулина [209].  

Интересным оказалось наблюдение относительно отсутствия значимого уве-

личения уровня глюкозы через сутки введения гексопреналина в группе женщин 

без ожирения, хотя в большинстве работ действие бета-адреномиметиков связы-

вают с ростом гликемии, независящим от ИМТ беременной [65, 132, 134]. Однако, 

стоит отметить, что согласно мета-аналитическому исследованию J.P Neilson, и со-

авт. [144] частота и выраженность кардио-метаболических побочных эффектов 

гексопреналина оказываются менее выраженными, чем таковые у других бета-ад-

реномиметиков, применяемых для токолиза, таких, как ритодрин, или тербуталин.  

На нашем материале значимого влияния на изучаемые метаболические по-

казатели у беременных суточный острый токолиз нифедипином не оказал, незави-

симо от ИМТ беременных. Весьма показательными в этом контексте выглядят дан-

ные D.N.M. Papatsonis и соавт. [119], указывающие, что токолиз бета-адреномиме-

тиком связан со значениями гликемии на 30% более высокими, а уровнем калия 

более низким, чем таковые наблюдаются на фоне терапии нифедипином. В этой 

связи можно полагать, что острый токолиз нифедипином за счет метаболической 

нейтральности, а также значительно менее выраженного влияния препарата на сер-

дечно-сосудистые параметры у беременных с ожирением, является более предпо-

чтительным. В свою очередь мониторинг при токолитической терапии гексопре-

налином, очевидно, требует расширения рутинного объема [33, 41] за счет холте-

ровского мониторирования ЭКГ и анализа параметров липидограммы. 

Этапы акушерской тактики, основанные на результатах оценки риска спон-

танного досрочного родоразрешения, обосновывают мероприятия по снижению 

частоты данного исхода гестации у пациенток с ожирением. В этой связи в каче-

стве вмешательства среди пациенток высокого риска по спонтанным ПР предлага-

ется назначение прогестерона, что является обоснованной мерой, учитывая прини-

маемые во внимание предикторы, в первую очередь длину шейки матки в 19-21 
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неделю беременности. Кроме того, мы исходили из положения о том, что проге-

стерон к 19-21 неделе беременности может быть уже назначен пациенткам с ожи-

рением прежде, учитывая наличие у них верифицированной ИЦН или угрожаю-

щего выкидыша в I триместре беременности. В любом случае, начало или продол-

жение приема прогестерона при обоснованно скорректированном в 19-21 неделю 

риске спонтанных ПР, должно было улучшить исходы гестации у пациенток с ожи-

рением, что в конечном итоге оказалось реализованным на проспективной группе 

наблюдения в отношении снижения частоты угрожающих ПР (2,1% против 12,5%; 

р=0,048). В части назначения прогестерона мы придерживались отечественной и 

международной концепции терапевтической тактики использования этого препа-

рата при невынашивании беременности [36, 41, 44, 97], а также патогенетической 

целесообразности, учитывающей иммуномодулирующее влияние данного стеро-

идного препарата в условиях доказанного фактора воспаления в реализации спон-

танных ПР у женщин с ожирением [140, 172, 212]. Кроме того, учитывался клини-

ческий опыт других исследователей, демонстрирующий клиническую значимость 

прогестерона в отношении снижения частоты угрожающих и спонтанных ПР (с 

11,1 до 6,7% (р <0,001) за три года наблюдений) именно в группах высокого риска 

данного исхода гестации [8, 79, 97]. Выявление степени риска спонтанного досроч-

ного родоразрешения является ключевым моментом в организации помощи бере-

менным с угрожающими ПР [84, 86, 201], причем инструмент, позволяющий сде-

лать данное заключение должен несомненно учитывать особенности независимых 

предикторов спонтанных ПР конкретной категории респонденток, в нашем случае 

женщин с ожирением. Обращает внимание, что создание по указанному принципу 

«Калькулятора оценки риска спонтанного досрочного родоразрешения при угро-

жающих ПР у пациенток с ожирением» позволяет в своей части решать успешно 

поставленную клиническую задачу, так как корректность определения риска поз-

волила значимо снизить частоту необходимости госпитализации (37,9% против 

80,0%; р <0,001) назначения токолиза гексопреналином (10,3% против 58,3%; р 

<0,001), профилактики РДСН глюкокортикоидами (37,9% против 80,0%; р <0,001). 

Таким образом, была реализована современная стратегия помощи пациенткам с 
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угрожающими ПР, имеющими ожирение, как альтернатива существовавшей ранее 

стратегии «treat-all» («лечить всех»). Нужно отметить, что подобные подходы с 

разработкой соответствующих калькуляторов оценки риска спонтанных ПР при-

менялись в Великобритании [99, 101, 102, 201], Франции [86, 100] и Австрии [127], 

но они не учитывали стратификацию пациенток по ИМТ. Указанные калькуляторы 

включали в себя разные предикторы спонтанных ПР, но в процессе внедрения и 

валидации, как и в нашем случае, были призваны оценить риск данного исхода 

гестации в национальных выборках для принятия решения относительно транс-

фера in utero, проведения профилактики РДСН и токолитической терапии. 

Таким образом, определен клинико-анамнестический портрет пациенток с 

ожирением, родоразрешившихся спонтанно досрочно, а на основании выделенных 

независимых предикторов данного исхода беременности разработана модель, поз-

воляющая верифицировать риск спонтанных ПР у этой категории женщин. Опре-

делены клинические, лабораторные и цервикометрические критерии, позволяю-

щие охарактеризовать пациенток с ожирением и угрожающими ПР, родоразрешив-

шихся спонтанно досрочно в течение 48 часов наблюдения, а также на основании 

этих данных создать прогностический инструмент спонтанных ПР для респонден-

ток с ИМТ ≥30 кг/м2. Установлены показатели эффективности и получены данные 

о безопасности острого токолиза гексопреналином и нифедипином среди беремен-

ных с ожирением. Вышесказанное позволило обосновать акушерскую тактику у 

беременных с ожирением группы высокого риска по спонтанным ПР, а также оце-

нить ее эффективность и рекомендовать положения данной тактики для внедрения 

в систему практического здравоохранения.  

Перспективой дальнейшей работы является валидация прогностических ин-

струментов относительно спонтанных ПР у беременных с ожирением на всех эта-

пах оказания помощи данной категории женщин в формате мультицентровых ис-

следований, поиск новых маркеров спонтанных ПР, а также расширение перечня 

токолитических препаратов при тестировании их эффективности и безопасности в 

группе пациенток с ожирением.   
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ВЫВОДЫ 
 

1. Спонтанные ПР у пациенток с ожирением ассоциированы с характерным для 

этой категории женщин комплексом клинико-анамнестических факторов. Неза-

висимыми предикторами спонтанных ПР являются: варикозная болезнь (ОШ 

2,92, 95% ДИ: 1,66-5,11), ПР в анамнезе (ОШ 7,33, 95% ДИ: 2,49-21,57), угрожа-

ющий выкидыш в I триместре (ОШ 3,81, 95% ДИ: 2,08-6,97), длина шейки матки 

(ОШ 0,37, 95% ДИ: 0,22-0,63) и количество лимфоцитов в периферической крови 

(ОШ 1,59, 95% ДИ: 1,38-2,97) в 19-21 неделю гестации, что включено в скринин-

говую модель прогнозирования данного исхода беременности для этой катего-

рии пациенток. 

2. Спонтанное досрочное родоразрешение в течение 48 часов при угрожающих ПР 

у пациенток с ожирением ассоциировано с возрастом старше 35 лет (ОШ 2,34, 

95% ДИ: 1,03-5,31), гипертонической болезнью (ОШ 2,32, 95% ДИ: 1,00-5,36), 

миомой матки (ОШ 3,41, 95% ДИ: 1,06-10,90), ПР в анамнезе (ОШ 3,41, 95% ДИ: 

1,06-10,90), угрожающим выкидышем в I триместре (ОШ 2,32, 95% ДИ: 1,00-

5,36), ИЦН (ОШ 2,95, 95% ДИ: 1,10-7,90) и многоводием (ОШ 3,41, 95% ДИ: 

1,06-10,90), увеличением количества лейкоцитов, нейтрофилов в перифериче-

ской крови и уровня С-реактивного белка и ферритина в плазме крови, а также с 

частотой детекции фПСИФР-1 в цервикальном секрете (ОШ 3,34, 95% ДИ: 1,55-

7,18). 

3. При угрожающих ПР среднее время до родов у пациенток с ожирением меньше, 

чем у женщин без ожирения и зависит от паритета: у повторнородящих выявлена 

связь с длиной шейки матки ≥25 мм, а у первородящих длина шейки матки зна-

чения не имеет, как и срок гестации для всех беременных с ИМТ ≥30 кг/м2. 

Наибольшую прогностическую ценность в отношении спонтанного досрочного 

родоразрешения в течение 48 часов при угрожающих ПР в 24/0-27/6 и 28/0-33/6 

недель гестации имеют значения цервикометрии у пациенток с ожирением длина 

шейки матки 21 и 22 мм, а у беременных без ожирения - 15 и 20 мм. 
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4. Для пациенток с ожирением разработана модель оценки риска спонтанного до-

срочного родоразрешения в течение 48 часов при угрожающих ПР, включающая 

независимые предикторы: срок беременности (ОШ 1,61, 95% ДИ: 1,02-2,55), 

длину шейки матки (ОШ 0,47, 95% ДИ: 0,28-0,79), уровень С-реактивного белка 

(ОШ 1,94, 95% ДИ: 1,16-3,25) и обладающая лучшими характеристиками при 

сравнении с отдельными показателями цервикометрии или фПСИФР-1. 

5. Частота пролонгирования беременности после острого токолиза у пациенток с 

ожирением не отличается от результатов у женщин без ожирения и не зависит от 

применения препарата (гексопреналин или нифедипин) и срока гестации. Ост-

рый токолиз гексопреналином и нифедипином у беременных с ИМТ ≥30 кг/м2 

ассоциирован с меньшей частотой «легких» побочных эффектов (тошнота, тре-

мор) и выраженностью снижения АД, чем у женщин с нормальным ИМТ, но у 

пациенток с ожирением при назначении бета-адреномиметика более выражены 

тахикардия, снижение вариабельности кардиального ритма, увеличение частоты 

аритмий сердца, а также нарушения липидного спектра плазмы и повышение 

уровня гликемии, чем у респонденток без ожирения. 

6. Разработанная схема акушерской тактики у беременных с ожирением группы 

высокого риска по спонтанным ПР, позволяющая принимать решения относи-

тельно необходимости проведения вмешательств, основываясь на оценке риска 

неблагоприятного исхода гестации, позволяет уменьшить количество эпизодов, 

угрожающих ПР, а также частоту госпитализации, назначения токолитических 

препаратов и глюкокортикоидов для профилактики РДСН.  
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ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ 
 

1. В 19-21 недель гестации пациенткам с ожирением в комплексе регламентиро-

ванных мероприятий по ведению беременности рекомендуется провести учет 

клинико-анамнестических независимых предикторов спонтанных ПР: наличия 

варикозной болезни, ПР в анамнезе, угрожающего выкидыш в I триместре, а 

также длины шейки матки, определенной методом трансвагинальной ультра-

звуковой цервикометрии и количества лимфоцитов в периферической крови с 

последующей оценкой риска спонтанных ПР при помощи «Калькулятора 

оценки риска спонтанных ПР у пациенток с ожирением». Пациентки, опреде-

ленные в группу высокого риска по спонтанным ПР, а значит имеющие показа-

тель оцененного риска ≥0,300 (≥30,0%), подлежат назначению 200,0 мг микро-

низированного прогестерона в виде капсул для вагинального введения (если 

препарат не был назначен раньше) на срок не менее, чем до полных 34 недель 

беременности. 

2. При наличии клинических признаков угрожающих ПР у пациенток с ожире-

нием (болезненные маточные сокращения ≥4 за 30 минут, изменения шейки 

матки в динамике - укорочение и/или раскрытие маточного зева) в 24/0-33/6 

недель беременности в комплексе регламентированных мероприятий рекомен-

дуется выделять независимые предикторы спонтанного досрочного родоразре-

шения: срок беременности, длину шейки матки, верифицированную с помощью 

трансвагинальной ультразвуковой цервикометрии, а также уровень С-реактив-

ного белка для последующей оценки риска, используя «Калькулятор оценки 

риска спонтанного досрочного родоразрешения при угрожающих ПР у пациен-

ток с ожирением» (ссылка calc1.wifi-technology.ru). Пациенткам с высоким 

риском по спонтанному досрочному родоразрешению (показатель риска ≥0,400 

(≥40,0%)), необходимо проведение острого токолиза и антенатальной профи-

лактики РДСН глюкокортикоидами (дальнейшие мероприятия при оказании 

помощи пациенткам с ожирением и угрожающими ПР рекомендуется прово-

дить согласно разработанному для этой цели алгоритму акушерской тактики). 
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3. При интерпретации данных трансвагинальной ультразвуковой цервикометрии 

у пациентки, поступившей в стационар с угрожающими ПР, в отношении про-

гноза спонтанного досрочного родоразрешения необходимо учитывать наличие 

ожирения и гестационный срок проведения исследования. Так для прогноза 

спонтанного досрочного родоразрешения в течение 48 часов при угрожающих 

ПР у пациенток с ожирением в 24/0-27/6 и 28/0-33/6 недель гестации порого-

выми значениями цервикометрии, обладающими наилучшими тестовыми ха-

рактеристиками, является длина шейки матки 22 и 21 мм, а для женщин с нор-

мальным ИМТ  длина шейки матки 15 и 20 мм. 

4. Назначение нифедипина, как препарата первой линии, должно быть приоритет-

ным при планировании острого токолиза при угрожающих ПР у пациенток с 

ожирением. Объем мониторинга при проведении токолитической терапии ни-

федипином у пациенток с ожирением может быть ограничен регламентом кли-

нических рекомендаций «Преждевременные роды» (2020 г.). Острый токолиз 

гексопреналином при наличии ожирения должен быть дополнен холтеровским 

мониторированием ЭКГ для своевременной оценки характера аритмий сердца 

с возможной корректировкой режима токолиза у этих пациенток. 
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СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ 
 

ВРС вариабельность ритма сердца 

ДАД диастолическое артериальное давление 

ДИ доверительный интервал 

ИМТ индекс массы тела 

ИПППП инфекции, передающиеся преимущественно половым путем 

ИЦН истмико-цервикальная недостаточность 

ЛМС лимфоцит-моноцитарного соотношение 

ЛПВП липопротеиды высокой плотности 

ЛПНП липопротеиды низкой плотности 

НЛС нейтрофил-лимфоцитарное соотношение 

ОПЦ отрицательная прогностическая ценность (результата) 

ОР отношение рисков / относительный риск 

ОРВИ острые респираторные вирусные инфекции 

ОРИТ отделение реанимации и интенсивной терапии 

ПАМГ-1 плацентарный альфа-микроглобулина-1 

ППЦ положительная прогностическая ценность (результата) 

ПР преждевременные роды 

САД систолическое артериальное давление 

СД сахарный диабет 

СЗИ социально-значимые инфекции 

СПКЯ синдром поликистозных яичников 

ТЛС тромбоцит-лимфоцитарное соотношение 

фПСИФР-1 фосфорилированная форма протеина-1 связанного инсулинопо-

добного фактора роста 

фФН фетальный фибронектин 

AUC area under the ROC curve (площадь под ROC кривой) 

HF high frequency (высокочастотный диапазон) 

LF low frequency (низкочастотный диапазон) 



141 
 
LF/HF отношение мощности в низкочастотном к мощности в высоко-

частотном диапазоне 

pNN50 процент всех соседних R-R интервалов, различающихся более 

чем на 50 мс 

rMSSD среднеквадратичное отклонение различий между интервалами 

сцепления соседних интервалов R-R 

ROC receiver operating characteristic (рабочая характеристика приём-

ника) 

SDANN стандартное отклонение усредненных нормальных синусовых 

интервалов R-R всех 5-минутных периодов за все время наблю-

дения 

SDNN стандартное отклонение всех нормальных синусовых интерва-

лов R-R 

SDNNi средняя всех стандартных отклонений всех нормальных интер-

валов R-R для всех 5-минутных сегментов записи за все время 

наблюдения 

VLF very low frequency (диапазон очень медленных (волн) 
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