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ВВЕДЕНИЕ 

ОБЩАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА ДИССЕРТАЦИИ 

 

Актуальность темы исследования 

Рост заболеваемости сахарным диабетом (СД) приводит к увеличению числа 

беременных, страдающих различными типами диабета. Беременность, протекаю-

щая на фоне нарушений углеводного обмена, имеет риск акушерских осложнений, 

который значительно выше, чем в общей популяции (Sullivan S.D., Umans J.G., Rat-

ner R., 2011). Так же важной акушерской проблемой являются плохие перинаталь-

ные исходы от матерей с СД (Максимова О.В., 2008; Lauszus F., 2006; Takahiro S., 

2014; Barbour L., 2014; Kothari D., 2014).  

 Одними из наиболее клинически значимых осложнений беременности при 

СД являются гипертензивные, такие, как гестационная артериальная гипертензия 

(ГАГ) и преэклампсия, которые являются одной из основных причин досрочного 

родоразрешения, перинатальной и материнской заболеваемости и смертности (Ай-

ламазян, Э.К. 2008; Евсюкова И.И., 2009). Частота их при сахарном диабете в 2–4 

раза выше, чем в популяции и составляет от 12,8% до 20% по данным зарубежных 

авторов (Sibai B.M., 2000; Ekbom P., 2001; Clausen T., 2005; Gonzalez-Gonzalez N.L., 

2008; Takahiro S., 2014; Sullivan S.D., 2011). Существующие методы профилактики 

и лечения гипертензивных осложнений беременности мало эффективны. Поэтому 

для практической медицины является чрезвычайно актуальным поиск подходов, 

позволяющих снизить частоту ГАГ и преэклампсии у пациенток с СД. 

Степень разработанности темы 

В отечественной литературе отсутствуют современные данные о частоте ги-

пертензивных осложнений беременности при различных типах СД, публикации та-

кого рода в России изданы 20 и более лет назад. В этих работах частота гипертен-

зивных осложнений беременности при СД составляет около 70% (Коваленко Т.С., 

2000). Не установлено, каково влияние гипертензивных осложнений беременности 
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и хронической артериальной гипертензии (ХАГ) на ее исход для плода и новорож-

денного. Не разработаны прогностические факторы риска развития гипертензив-

ных осложнений беременности при СД. 

Несмотря на то, что основные звенья патогенеза преэклампсию в настоящее 

время изучены, остается неясным, какие именно факторы обуславливают ее высо-

кую частоту при СД. Учитывая, что генез гипергликемии при СД 1 типа, СД 2 типа 

и ГСД различается, можно предположить, что и механизмы развития гипертензив-

ных осложнений беременности при различных типах диабета различны.  

В настоящее время показано, что важную роль в генезе преэклампсии играют 

нарушения липидного обмена и комплемента (Brown S.H., 2016; Maged M., 2015; 

Crovetto F., 2016), которые более выражены при сахарном диабете. Однако особен-

ности липидного обмена и функционирования комплемента у беременных с раз-

личными типами диабета при наличии или отсутствии гипертензивных осложне-

ний не изучены.  

Высокая частота гипертензивных осложнений и плохие перинатальные ис-

ходы при сахарном диабете у матери, а также отсутствие данных о генезе гипер-

тензивных осложнений у этого контингента беременных послужили поводом для 

проведения настоящего исследования.  

 

Цель исследования 

Улучшение исходов беременности при сахарном диабете у матери путем оп-

тимизации подходов к профилактике и лечению гипертензивных осложнений бе-

ременности у этих женщин. 

 

Задачи исследования 

1. Изучить частоту встречаемости преэклампсии и ГАГ при различных типах 

СД 

2. Выявить факторы риска развития гипертензивных осложнений при различ-

ных типах сахарного диабета. 
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3. Изучить перинатальные и акушерские исходы у женщин с различными ти-

пами СД при наличии гипертензивных осложнений беременности  

4. Оценить роль нарушений липидного обмена и активности комплемента в па-

тогенезе гипертензивных осложнений у беременных с СД 

5. Разработать алгоритм ведения и наблюдения беременных с СД  

Научная новизна исследования 

Показано значение нарушений липидного обмена в патогенезе гипертензив-

ных осложнений беременности при СД 

Впервые оценена активность системы комплемента у беременных с сахарным 

диабетом. 

Показана прогностическая значимость ТАГ в развитии гипертензивных 

осложнений беременности при всех типах СД. 

Предложена концепция механизма развития гипертензивных осложнений бе-

ременности при недостаточной компенсации диабета.  

 

Теоретическая и практическая значимость работы 

В результате проведенной работы выявлены факторы риска развития гипер-

тензивных осложнений у беременных с различными типами СД, оптимизирован 

подход к прогнозированию, профилактике и ведению данного контингента бере-

менных, что в свою очередь позволило улучшить перинатальные исходы. 

 

Методология и методы исследования 

Для реализации поставленной цели и задач ретроспективно обследованы 1124 

беременные и 250 проспективно. Исследование проводилось на базе ГБУЗ МО 

МОНИИАГ за период с 2012 по 2017 гг. В основу деления на группы проспективно 

обследованных пациенток был положен тип сахарного диабета. I группа – 147 па-

циенток с ГСД, II группа – 67 пациенток с СД 1 типа, III группа – 36 пациенток с 

СД 2 типа. Для исследования была сформирована контрольная группа, состоящая 

из 30 пациенток без экстрагенитальных заболеваний и физиологично протекающей 
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беременностью. Так же среди проспективно обследованных беременных были вы-

делены 3 подгруппы в зависимости от типа гипертензивного осложнения: 1 под-

группа – 56 беременных с ХАГ, 2 подгруппа- 28 пациенток с ГАГ, 3 подгруппа- 26 

пациенток с преэклампсией. 

Объем обследования включал стандартные клинические, лабораторные, уль-

тразвуковые и морфологические методы исследования. Исследование показателей 

липидного обмена и системы комплемента было проведено у 73 пациенток из ос-

новной группы и у 30 пациенток контрольной группы. 
 

 

Положения, выносимые на защиту 

1. У беременных с СД 2 типа частота ХАГ в 2 раза выше, чем при других фор-

мах нарушений углеводного обмена, в связи с чем данная категория пациенток 

должна относится к группе высокого риска преэклампсии. 

2. Частота преэклампсии при всех формах прегестационных нарушений угле-

водного обмена в 2 раза выше, чем при ГСД. 

3.  Нарушение углеводного обмена сопровождается повышенной активацией 

системы комплемента. Увеличение активности системы комплемента в 1,5–2 раза 

является патогенетически значимым гуморальным нарушением, характерным для 

присоединения преэклампсии у такой группы пациенток, и это обуславливает вы-

сокую частоту гипертензивных осложнений среди беременных с сахарным диабе-

том. 

4. Возможная схема патогенеза гипертензивных осложнений беременности при 

СД: недостаточная компенсация углеводного обмена с частыми гипергликемиями 

приводит к гликированию ЛПНП, что приводит к  гиперактивации системы ком-

племента и формированию МАК, и в последующем вызывает поражение эндоте-

лия, характерное для преэклампсии. Кроме того, гипергликемия приводит к инак-

тивации СD59, который ингибирует образование МАК, что является дополнитель-

ным фактором развития преэклампсии. 

5. Возможной причиной высокой частоты преэклампсии у пациенток с СД яв-

ляется увеличение уровня ТАГ, которое характерно для больных СД. 
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 Степень достоверности и апробации результатов  

Степень достоверности полученных результатов достигнута за счет статисти-

ческой обработки материала непараметрическими методами (U-критерии Манна-

Уитни, Уилкоксона, Колмогорова-Смирнова, Фишера, хи-квадрат) при помощи па-

кета оригинальных программ, разработанного д.физ-мат.н., в.н.с. ИПМ им. М.В. 

Келдыша РАН Котовым Ю.Б. (2004). Различия распределений считали достовер-

ными при p<0,05. 

Материалы диссертации были доложены на VIII Всероссийском диабетологи-

ческом конгрессе с международным участием «Сахарный диабет – пандемия XXI 

века» (Москва, 2018 г.), III Общероссийском семинаре «Репродуктвиный потен-

циал России: версии и контраверсии. Весенние чтения» (Москва, 2018г), XXV Рос-

сийском национальном конгрессе «Человек и лекарство» (Москва, 2018г), Россий-

ской научно-практической конференции с международным участием «Снегирев-

ские чтения» (Москва, 2018 г.), международной научно-практической конференции 

«Актуальные вопросы нефрологии и заместительной почечной терапии» (Москва-

Тверь-Москва, 2018 г.), конгрессе Open Issues�In Thrombosis and Hemostasis 

(Санкт-Петербург, 2018). 

Апробация диссертации состоялась на заседании Учёного Совета Государ-

ственного бюджетного учреждения здравоохранения Московской области «Мос-

ковский областной научно-исследовательский институт акушерства и гинеколо-

гии» 5 июня 2018 года. 

 
 

Личный вклад автора в проведенное исследование 

Автором предложена концепция диссертационного исследования, по результа-

там которого была разработана возможная схема патогенеза преэклампсии при 

СД. Автором лично проведен сбор клинического материала, анализ анамнестиче-

ских данных, клинических наблюдений и результатов исследования за период с 

2015 по 2017 гг., а также участие в обследовании, ведении беременности и родо-
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разрешении пациенток с различными типами нарушений углеводного обмена. Ав-

тором лично создана электронная база медицинских данных, так же выполнена 

часть статистической обработки, написание и оформление диссертации.  

 

Внедрение результатов работы в практическое здравоохранение 

Результаты диссертации внедрены в практику и используются в акушерских и 

научно-консультативном отделениях ГБУЗ МО МОНИИАГ, отделении терапевти-

ческой эндокринологии ГБУЗ МО МОНИКИ, родовспомогательных и терапевти-

ческих учреждениях Московской области.  

 

Публикации 

По результатам выполненных исследований опубликовано 6 печатных работ, 

3 из них – в научных журналах, рекомендованных Перечнем ВАК Минобрнауки 

РФ. По материалам диссертации получен патент на изобретение «Способ оценки 

характера аутоиммунной реакции организма человека на множественно модифи-

цированные липопротеины низкой плотности в литическом тесте». 

 

Структура и объем диссертации 

 

Диссертация изложена на 160 печатных страниц и состоит из введения, об-

зора литераткры, материалов и методов исследования, результатов собственных 

исследований, заключения, выводов, практических рекомендаций, Библиография 

включает 327 литературных источников, из них 147 отечественных, 180 зарубеж-

ных. Работа иллюстрирована 33 рисунками и 33 таблицами 
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ГЛАВА 1. 

Гипертензивные осложнения беременности при сахарном диабете 

(обзор литературы) 

1.1 Проблема сахарного диабета в акушерстве 

     Количество человек, страдающих СД, увеличивается с каждым годом и в данное 

время составляет 7% от населения всего мира. По данным ВОЗ число людей с диа-

бетом возросло с 108 миллионов в 1980 году до 422 миллионов в 2014 году и по 

прогнозам в 2030 году СД займет 7 место в структуре причин смертности в мире 

[210]. Рост заболеваемости данной патологией в мире так же приводит к увеличе-

нию числа женщин репродуктивного возраста среди больных СД, количество ко-

торых составляет около 40%. В 0,2–0,3% беременностей протекает на фоне уже вы-

явленного ранее диабета, а в 1–14% беременностей выявлен ГСД [49, 52, 53, 72]. 

Рост количества женщин репродуктивного возраста, страдающих СД, говорит об 

актуальности проблемы, связанной с ведением беременности у такой группы паци-

енток [50]. Несмотря на достижения современной эндокринологии, а также эконо-

мические затраты на обеспечение помощи данной группе пациентов, снизить забо-

леваемость и количество осложнений не удается [51, 142]. В связи с этим ВОЗ опре-

делил СД как эпидемию неинфекционного генеза. 

Беременность, протекающая на фоне нарушений углеводного обмена, имеет 

риск неблагоприятных исходов, который значительно выше, чем в общей популя-

ции [5]. Гипергликемия на любом сроке связана с повышенным риском осложне-

ний, как для матери, так и для ребенка. Риск пороков развития плода и смертности 

в 2 раза и в 5 раз соответственно выше, чем в общей популяции. На ранних сроках 

беременности гипергликемия, как тератогенный фактор, приводит к фетоплацен-

тарной недостаточности по некоторым данным в 100% случаев, к макросомии и 

диабетической фетопатии в 40–88% [6, 28, 29, 30, 67, 83, 163]. Попытки информи-

рования женщин о необходимости планирования беременности остаются без-

успешными. Так же наличие избыточной массы тела и ожирения затрудняют веде-

ние данной группы пациенток, оказывая влияние на формирование макросомии и 
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диабетической фетопатии [77, 81, 137]. При макросомии перинатальная заболевае-

мость и смертность выше в 5–10 раз, чем в общей популяции. Этими факторами 

обусловлены такие высокие показатели неудовлетворительных перинатальных ис-

ходов. Одними из наиболее клинически значимых осложнений беременности при 

СД являются гипертензивные, такие как ГАГ и преэклампсия [3, 58, 121, 126, 246]. 

Частота их при СД в 2–4 раза выше, чем в популяции и составляет от 12,8% до 20% 

по данным зарубежных авторов [309, 306, 220].  

По мнению Евсюковой И.И и Кошелевой Н.Г., частота гипертензивных ослож-

нений во время беременности у таких пациенток еще выше и составляет – 62–70%. 

По данным зарубежных исследований среди беременных с предгестационным СД 

отмечается высокая частота преждевременных родов – в 8 раз выше, чем у женщин 

без нарушений углеводного обмена [299]. Одна из самых частых причин досроч-

ного разрешения является преэклампсия. Даже при доношенном сроке гестации 

при наличии нарушений углеводного обмена частота осложнений в родах, таких 

как слабость родовой деятельности и острая гипоксия плода, выше, чем в общей 

популяции и достигает по данным некоторых авторов 18%. Частота дистоции пле-

чиков достигает 6,3%, а нарушение мозгового кровообращения травматической 

этиологии наблюдается у 20% детей, родившихся у матерей с прегестационным СД 

[14, 103, 123, 124, 138]. 

В российской литературе отсутствуют данные о частоте гипертензивных ослож-

нений беременности при различных типах СД, эти показатели позволили бы сфор-

мировать возможные группы риска развития такого тяжелого осложнения беремен-

ности как преэклампсия. 

1.2. Беременность при сахарном диабете 

     Беременность является диабетогенным состоянием или состоянием резистент-

ности к инсулину. По мере прогрессирования беременности чувствительность к ин-

сулину снижается приблизительно до 50–60% к концу беременности. Значительная 

часть этого обусловлена различными плацентарными медиаторами [130, 132]. При 

нормально протекающей беременности резистентность к инсулину компенсиру-

ется увеличением секреции инсулина. 
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Все большее число беременностей осложняется диабетом, будь то СД 1 типа, 

СД 2 типа или ГСД. В 1823 году в Берлине впервые был описан случай ГСД, кото-

рый закончился материнской и перинатальной смертностью, но термин ГСД был 

применен спустя почти 140 лет и автором явился O’Sullivan. В 1920-х годах у жен-

щин с СД 1 перинатальная смертность достигала 40%. Прогресс в лечении диабета  

привел к существенному снижению неблагоприятных результатов, но, к сожале-

нию, по сравнению с общей популяцией риски неблагоприятных исходов беремен-

ности остаются выше при всех формах СД. У 75–85% беременных с СД отмечаются 

различные гестационные осложнения. Пациентки должны быть обследованы на 

предгравидарном этапе, так как длительный диабет вызывает макро и микрососу-

дистые нарушения, а также сопутствующие воспалительные заболевания, которые 

влияют на течение и исходы беременности [10, 48, 60, 77]. Наличие осложнений 

диабета, таких диабетической нефропатия и ретинопатия, являются неблагоприят-

ными прогностическими признаками исходов беременности [25, 279].  

ХАГ по данным зарубежных авторов встречается у 5% пациенток с СД и корре-

лирует с повышенным риском преждевременных родов, преэклампсией, гипотро-

фией и перинатальной смертностью. Терапия ХАГ должна быть своевременной, 

что снижает прогрессирование тяжелой гипертензии [18, 41, 42, 60, 95, 131, 139]. 

Российскими авторами предложен подбор терапии с учетом суточной кривой по 

данным СМАД [13, 41, 42]. 

Беременность у женщин с заболеванием почек приводит к прогрессированию 

диабетической нефропатии [61, 143, 144, 181]. Существующая ранее диабетическая 

нефропатия повышает риск антенатальной гибели плода, внутриутробной за-

держки роста плода, преждевременных родов и гипертензивных осложнений бере-

менности [45, 89, 99, 100, 235]. По данным российских авторов диабетическая фе-

топатия чаще встречается при ХБП С2 и не развивается на более тяжелых стадиях, 

задержка роста плода преобладает у женщин с тяжелыми стадиями ХБП [46, 47]. 

ГСД является наиболее распространенным типом СД при беременности, в США 

это ежегодно у 135000  пациенток, что связывают с увеличением материнского воз-

раста и частоты ожирения.  
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У женщин с предгестационными формами СД имеется повышенный риск поро-

ков развития сердца и центральной нервной системы у новорожденных 4,2–9,4%. 

Ряд исследований показали, что самый высокий риск у пациенток с плохим глике-

мическим контролем. Так же отсутствие компенсации в углеводном обмене на 

предгестационном этапе в последующем увеличивает риск самопроизвольного вы-

кидыша [80, 110, 112, 116, 118, 133]. Жесткий гликемический контроль может све-

сти к минимуму эти риски [54, 55]. Однако в России среди населения до 65 лет 

только у 22% с СД 1 типа и у 38% с СД 2 типа гликированный гемоглобин меньше 

7% [56].  

Все формы СД могут являться причиной неблагоприятных материнских и пери-

натальных исходов за счет осложнений, которые влияют на процесс родов [22]. 

Макросомия обуславливает высокий родовой травматизм за счет дистоции плечи-

ков и травмы плечевого сплетения, а так же часто сопутствует гипертрофии мио-

карда. По данным российских авторов частота макросомии при ГСД составляет 

12,5%, а перелом ключицы встречается у 19% новорожденных [29]. Беременность 

у пациенток с СД часто сопровождается многоводием, которое во многих случаях 

может быть причиной преждевременных родов. При всех типах СД отмечается вы-

сокая частота преждевременных родов [98]. Так же к досрочному родоразрешению 

и связанных с этим осложнений недоношенности приводит высокий процент ги-

пертензивных осложнений, что часто является показанием к экстренному родораз-

решению независимо от срока гестации и прогноза для плода [32, 98]. 

При СД 1 типа был описан высокий риск смерти ребенка в течение 1 года жизни 

по сравнению с общей популяцией. Так же  у таких пациенток более 50% антена-

тальных потерь коррелировали с неоптимальной компенсацией углеводного об-

мена. Среди причин данного осложнения были задержка внутриутробного роста, 

преэклампсия, острая гипоксия плода, отслойка плаценты, врожденные аномалий 

и кетоацидоз [78, 85, 87, 90]. 

У данной группы пациенток высок процент гипертензивных осложнений, что 

так же приводит к досрочному родоразрешению и связанных с этим осложнений 

недоношенности [84]. 
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И, наконец, антенатальная гибель плода значима выше при предгестационном 

СД [19, 20, 213]. Перинатальная смертность по некоторым данным достигает 20%  

при СД 1 типа, 4,7% при 2 типе СД и 9,5% при ГСД. Ранняя неонатальная смерт-

ность увеличивается в 3-4 раза при наличии нарушений углеводного обмена [84]. 

 Для пациенток с СД характерен высокий риск неонатальных осложнений . У 

новорожденных высокий риск респираторного дистресс-синдрома и нарушений 

обмена веществ, гиперинсулинемия, гипогликемия, полицитемия, гипербилируби-

немия и гипокальциемия [32, 57, 59, 66]. Гипертрофическая кардиомиопатия может 

приводить к сердечной недостаточности у новорожденного. В первые сутки жизни 

ребенка возможна тяжелая гипогликемия, вызванная эмбриональной гиперплазией 

поджелудочной железы, в ответ на хроническую гипергликемию матери [8, 66, 

146]. 

Улучшение исходов у пациенток с СД связан с контролем гликемии начиная 

с предгравидарного этапа [59]. Тем не менее, вызывает озабоченность увеличение 

количества женщин с не диагностированным СД 2 типа, что в большей степени 

обусловлено ожирением [23, 35, 36, 38, 39].  

Диабет во время беременности становится все более распространеннным. Су-

ществуют разногласия относительно факторов риска и подходов к наблюдению та-

ких пациенток. 

1.3. Преэклампсия, ее последствия и возможности профилактики 

Преэклампсия определяется как впервые выявленная артериальная гипер-

тензия и протеинурия [2, 300]. Она остается одной из ведущих причин перинаталь-

ной заболеваемости и смертности, в структуре материнской смертности занимает 3 

место, уступая кровотечениям и инфекционным осложнениям [79, 102, 105, 111, 

120]. По скромным подсчетам, это осложнение отвечает за 76 000 материнских и 

500 000 младенческих смертей каждый год [9, 33,114, 122, 315]. Известно, что у 

пациенток после перенесенной преэклампсии существенно возрастают риски появ-

ления тяжелых заболеваний таких как гипертоническая болезнь в 3 раза [250], сер-
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дечно-сосудистых заболеваний в 2 раза [156, 169] и терминальная почечная недо-

статочность в 14 раз [323]. Обзоры отдаленных последствий преэклампсии пред-

ставлены в таблице 1.1.  

Таблица 1.1 – Крупнейшие обзоры отдаленных последствий преэклампсии 

Заболевания Исследования Риск 

Гипертоническая бо-

лезнь 

Мета-анализ 3,488,160 женщин в течение 14,1 

года после преэклампсии[162] 

 

Исследование когорты, основанное на регистре 
500,000 женщин в течение 29 лет [250] 

Относительный риск 
3.70 (95% CI, 2.70- 

5.05) 

Абсолютный риск 
3.61 (95% CI, 3.43-

3.80) 

Сердечно-сосуди-

стые заболевания 

Мета-анализ 3,488,160 женщин в течении 11.7-

года после преэклампсии [162] 

Исследование, основанное на наблюдении 115 

женщин с непрошедшей после родов гипертен-

зией на протяжении 5-10 лет [169] 

Относительный риск 
2.16 (95% CI, 1.86-

2.52) 

Абсолютный риск~2 

 

Инсульт Мета-анализ 3,488,160 женщин в течении 10.4-

лет после преэклампсии[162] 

 

Мета-анализ 116,175 женщин [125] 

Относительный риск 
1.81 (95% CI, 1.45-

2.27) 

Относительный риск 
2.03 (95% CI, 1.54-

2.67) 

Терминальная ста-

дия почечной недо-

статочности 

Регистр норвежской базы данных 570,675 жен-

щин в течении 29 лет [317] 

Исследование когорты 26,000 женщин около 11 

лет [323] 

Абсолютный риск 
3.7/100,000 женщин 

Отношение рисков 
14.0 (95% CI, 9.43-

20.7) 

Смертность Проспективное исследование 14,403 женщин 

[262] 

Ретроспективное исследование 670,000 женщин 

более 8 лет [245] 

Относительный риск 
2.14 (95% CI, 1.29-

3.57) 

Относительный риск 
3.7 (95% CI, 1.1-12.1) 

Исследованиями было показано, что снижение маточно-плацентарного кро-

вотока вследствие недостаточной инвазии цитотрофобласта в стенку спиральных 

артерий матки приводит к массивной дисфункции материнского эндотелия и со-

провождается увеличением продукции эндотелина, тромбоксана и продуктов пере-

кисного окисления, возрастает чувствительность к ангиотензину II и снижается вы-

работка вазодилятаторов типа оксида азота и простациклина [88, 93, 94, 115, 117, 

232]. Однако пусковые моменты и детали патогенеза преэклампсии остаются на 

сегодняшний день не совсем ясными [50, 2, 7, 34, 58, 82, 190, 192,309,310]. 
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Лечение преэклампсии состоит в профилактике судорожных приступов, 

медикаментозном контроле гипертонии, сохранении почечной функции и 

своевременному родоразрешению [107, 119, 220, 294, 306]. В клинической 

практике на сегодняшний день не разработаны методы лечения, которые были бы 

эффективны при тяжелой преэклампсии, что приводит к экстренному 

родоразрешению по жизненным показаниям со стороны матери или плода, 

независимо от срока гестации и прогноза для плода [104, 183]. Тяжелые формы 

преэклампсии являются значимой причиной досрочного родоразрешения [200]. 

Предлагаемые в настоящее время методы профилактики преэклампсии не со-

вершенны. Эффективность таких способов, как диета с пониженным содержанием 

соли, мочегонные средства, антиоксиданты, была опровергнута в больших иссле-

дованиях [115, 117, 239, 186, 274, 288, 318]. Применение препаратов кальция с це-

лью профилактики преэклампсии показало свою эффективность только у пациен-

ток с низким потреблением кальция [221, 220].  

Патогенетически обоснованным для профилактики развития преэклампсии 

является применение препаратов, улучшающих микроциркуляцию и предупрежда-

ющих массивное поражение эндотелия, ишемию плаценты, развитие вазоконстрик-

ции, которые отмечаются при преэклампсии и могут приводить и к полиорганной 

недостаточности. Одним из таких направлений терапии являются антиагреганты и 

антикоагулянты, препятствующие чрезмерной активации тромбоцитарного звена 

гемостаза, гиперкоагуляции и развитию обусловленной этим полиорганной ише-

мии [21, 24, 65, 68, 147]. Такая профилактика у беременных группы риска преэк-

лампсии позволяет уменьшить частоту этого осложнения на 12–17%, и, соответ-

ственно, снизить перинатальную и материнскую смертность, частоту досрочного 

родоразрешения [183, 285, 314].  Однако эффективность такой профилактики не-

высока [174, 198, 286] и на сегодняшний день проводится ряд исследовательских 

работ в этом направлении [162, 169, 250]. В основном все исследования, посвящен-

ные такому виду профилактики, основываются на группе пациенток, без указания 
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у какого количества из них была в анамнезе тяжелая преэклампсия. Возможно при-

менение антикоагулянтов и антиагрегантов наиболее эффективно у женщин с тя-

желой преэклампсией в анамнезе и требует дальнейшего изучения. 

1.4. Частота гипертензивных осложнений при различных типах сахар-

ного диабета и факторы, ее определяющие 

Частота гипертензивных осложнений отличается при различных типах диа-

бета. Так, присоединение гестоза более чем у 70% беременных с СД 1 типа отме-

чает Евсюкова И.И. [58], у 51% – Ганчар Е.П. с соавт. у 60% – Панкратова О.А. 

[106]. В исследованиях, проведенных в ГБУЗ МО МОНИИАГ, частота гестоза при 

СД 1 типа составила 62–70% [69]. 

При диабетической нефропатии частота ХАГ у беременных с СД I типа 

составила 42%, преэклампсия развилась у 41% беременных [162]. При 

обследовании 36 беременных с СД 1 типа и диабетической нефропатией 

обнаружено, что гипотензивная терапия потребовалась 53% из них в первой 

половине беременности и 97% в III триместре [1]. Высокое диастолическое 

давление в III триместре сопровождалось достоверным повышением   риска 

досрочного родоразрешения [91, 203, 256]. Наличие диабетической нефропатии 

является неблагоприятным фактором во время беременности. 

Частота преэклампсии достоверно повышается при наличии поздних 

осложнений диабета и наличии микроальбуминурии [44, 199, 307], и при 

увеличении тяжести диабета по классификации White (класс В – 11%, С – 22%, 

класс Д – 21%, класс F – 36%,) [193, 317]. Наиболее частая причина досрочного 

родоразрешения у пациенток с СД, особенно с микроальбуминурией выявленной 

на ранних сроках, является преэклампсия [44]. Высокий риск присоединения 

преэклампсии у пациенток с диабетической нефропатии и диабетической 

ретинопатии отмечает Hanson U. [323]. На взаимосвязь между наличием поздних 

осложнений СД и развитием тяжелых форм гестоза указывает Коваленко Т.С. 

(2000) [69].  

Клинические наблюдения показывают, что недостаточная компенсация СД 

может являться фактором риска преэклампсии. Temple R.C. (2006) установил, что 
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HbAlc в 24 недели гестации был достоверно выше у женщин с развитием этого 

осложнения. Однако не отмечено взаимосвязи между уровнем HbAlc при 

планировании беременности и присоединением гестоза в дальнейшем [151]. По 

мнению ряда авторов (Hanson U., Коваленко Т.С.) одним из основных факторов 

риска развития преэклампсии является неудовлетворительная компенсация 

диабета в ранние сроки беременности [162, 244, 323]. Вместе с тем, некоторые 

авторы указывают, что  компенсация диабета в ранние сроки гестации не оказывает 

воздействия на развитие гипертензионных осложнений во время беременности 

[262]. 

По мнению Lauszus FF. (2001), при СД I типа развитие преэклампсии 

достоверно связано со степенью протеинурии и уровнем давления при СМАД. 

Женщины с преэклампсией в I триместре имели более высокое давление по 

данным СМАД, чем без преэклампсии. В данной работе отмечено, что граничные 

значения АД были достаточно низкими – наибольшая диагностическая значимость 

и чувствительность метода была при среднесуточном систолическом АД более 122 

и среднесуточным диастолическим – более 74 мм рт. ст. Риск развития 

преэклампсии был выше при сочетании протеинурии и повышенных значений 

СМАД [243]. 

Использовать СМАД для прогноза преэклампсии предлагает Flores L. с 

соавторами. Наиболее достоверен такой прогноз при СД I типа в случае 

систолического АД в ночные часы более 105 мм рт. ст. в первой половине 

беременности (чувствительность 85% и специфичность 92%). Данный автор 

предлагает использование СМАД для прогноза преэклампсии у этого контингента 

беременных [203]. 

Вместе с тем Sibai BM., рассмотрев данные СМАД и показатели протеинурии 

у 136 беременных с СД I типа, пришел к выводу, что показатели СМАД не могут 

быть использованы для прогноза преэклампсии при СД I типа [299]. 

Carr D.B. (2006) описывает важность коррекции гипертонии у беременных с 

СД I типа и диабетической нефропатией. Автором установлено, что отсутствие 

терапевтической компенсированности гипертонии в ранние сроки гестации у таких 
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женщин повышает риск досрочного родоразрешения. Критерием уровня АД взято 

среднее АД 100 мм рт. ст. При превышении этого показателя риск досрочного 

родоразрешения до 32 недель составляет 38% [181]. 

В последние годы отмечается значительное увеличение числа беременных с 

СД 2 типа, однако количество публикаций по данному вопросу ограничено в связи 

с относительно новым характером проблемы. Для этого контингента беременных 

характерны: поздний репродуктивный возраст, ожирение, артериальная гиперто-

ния, большое количество других соматических заболеваний, отягощенный акушер-

ский анамнез и отсутствие поздних осложнений диабета [40, 44, 145]. Частота при-

соединения преэклампсии, по мнению многих авторов, превышает таковую среди 

женщин с 1 типом диабета [44, 288, 318, 174]. Так, по данным Гурьевой В.М. с со-

авторами (2015) частота преэклампсии при СД 2 типа составляет 16,7% [43, 44], 

Морохотовой Л.С. – 25% [96]. 

Такое акушерское осложнение, как ГСД, также сопровождается увеличением 

частоты преэклампсии и ГАГ [173, 174]. Вместе с тем частота гипертензивных 

нарушений беременности при ГСД, по данным различных авторов, очень различна. 

Некоторыми авторами указано, что течение беременности при ГСД осложняется 

развитием гестоза в 25–30% случаев [198, 20], а по мнению Аметова А.С. и соавт. 

(1995) и Ведмедя А.А. и соавт. (2009)− в 60−65% случаев) [20, 32]. Вместе с тем, 

Ostlund I. и соавт. [269] приводят данные о развитии тяжелых форм преэклампсии 

у этого контингента беременных только в 2,9%, а Baschat A. [157] при обследова-

нии 162 беременных с ГСД установили частоту умеренной преэклампсии 3,7% и 

тяжелой – в 1,9% случаев. Такие значительные расхождения литературных данных 

могут быть связаны с использованием различных классификаций гипертензивных 

осложнений беременности, а также от диагностических критериев ГСД.  

Частота развития преэклампсии выше при состояниях, сопровождающиеся ин-

сулинорезистентностью (ГСД, морбидное ожирение, синдром поликистозных яич-

ников) [63, 64]. Гиперинсулинемия и гиперлипидемия в сочетании с высоким уров-
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нем ингибитора активатора плазминогена (PAI-1), лептина и фактора некроза опу-

холи-α во время беременности способствуют развитию преэклампсии, а в дальней-

шем – кардиоваскулярных осложнений [188; 109]. 

В патогенезе развития гипертензивных осложнений при ГСД важную роль иг-

рает гиперинсулинемия, которая повышает активность симпатоадреналовой си-

стемы, и как следствие, приводит к увеличению реабсорбции натрия и воды в прок-

симальных почечных канальцах, способствует пролиферации гладкомышечных 

клеток в стенках сосудов, блокирует активность Na-K-АТФазы и Ca-Mg-АТФазы, 

и увеличивает внутриклеточное содержание Na+ и Са++, увеличивая чувствитель-

ность сосудов к вазоконстрикторным агентам [267].   

Существует теория о связи преэклампсии с липидным обменом и системой 

комплемента. В Baylor College of Medicine, Houston, Texas в 2017 году начато боль-

шое исследование, посвященное активации системы комплемента при преэкламп-

сии [315]. 

  Роль липидного обмена в патогенезе преэклампсии показана в исследовании, 

посвященному оценке липидного состава плаценты после преэклампсии, где досто-

верно увеличивалось содержание ТАГ в плаценте после преэклампсии р=0,0001 

[170]. Таким образом, частота гипертензивных осложнений беременности увели-

чена при всех типах СД, однако механизмы развития гипертензии при беременно-

сти могут быть различными при разных типах СД. Возможно, они связаны с нару-

шениями липидного обмена, который является неотъемлемой частью углеводного 

обмена и  требует дальнейшего изучения.  

1.5. Липидный обмен 

1.5.1. Особенности при беременности 

Во время беременности происходят метаболические изменения, в том числе и 

в липидном обмене, так как Холестерин используется в плаценте для синтеза гор-

монов и предшественников желчных кислот. Холестерин и свободные жирные кис-

лоты очень важны для эмбрионального клеточного мембранного синтеза. Холесте-

рин важен для поддержания текучести клеточных мембран, а свободные жирные 
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кислоты требуются для синтеза фосфолипидов [196]. С I и до III триместра проис-

ходит увеличение ТАГ приблизительно на 300% и общее количество холестерина 

на 25–50%, ЛПНП на 70% [159, 295, 313, 325, 168]. 

Плод способен как к самостоятельному синтезу липидов, так и к использова-

нию материнских. Несмотря на большую потребность в липидах, у плода нет сво-

бодного трансплацентарного транспорта материнских липопротеинов [75, 219]. 

Плацента обладает действием липазы (LPL, фосфолипазы A2, внутриклеточной ли-

пазы), что является необходимым для обеспечения энергетической потребности 

плода. 

  Доказано, что путем транспорта через плаценту обеспечивается половина по-

требности плода в свободных жирных кислотах. Данная потребность увеличива-

ется по мере роста срока беременности и является гормонозависимым процессом 

[157]. Одним из основных внутритканевых источников жирных кислот в плаценте 

служат ТАГ, содержащиеся в ЛПНП, расщепляющиеся до свободных жирных кис-

лот под действием липопротеинлипазы, локализованной на материнской поверхно-

сти плаценты [188]. 

  Ни фосфолипиды, ни ТАГ из материнской крови не попадают непосред-

ственно плоду. В механизмах транспорта жирных кислот, вероятно, принимает уча-

стие альфа-фетопротеин, который способен связывать полиненасыщенные жирные 

кислоты, особенно арахидоновую кислоту с высокой афинностью [109]. Именно 

арахидоновая кислота, по данным Ogburn P.L. [267], наиболее интенсивно транс-

портируется через плаценту, и она является одним из субстратов для синтеза сур-

фактанта. 

Рост уровня липидов при нормальной беременности начинается с 8 недели 

гестации. Во время беременности, инсулинорезистентность и увеличенный уро-

вень эстрогенов обуславливают физиологическую гиперлипидемию. С 12 недели 

гестации происходит увеличение уровня ЛПВП, в то время как увеличение холе-

стерина, содержащегося в ЛПНП, и увеличение ТАГ происходит в течение II и III 

триместров [179]. ТАГ гидролизируются ферментом Липопротенлипазой, которая 
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находится на поверхности эндотелия внепеченочных тканей. Ее активность снижа-

ется в III триместре, что ведет к снижению поступления ТАГ в адипоциты матери 

для обеспечения потребностей плода [254]. Многочисленные исследования пока-

зывают корреляцию между повышенным уровнем ТАГ и макросомией даже при 

удовлетворительном контроле гликемии [218].  

В последнем триместре также увеличиваются процессы распада ТАГ, нахо-

дящихся в жировой ткани матери [208], в результате одним из образованных про-

дуктов являются кетоновые тела. Они могут использоваться плодом в качестве 

окислительного топлива и в качестве субстратов для синтеза липидов в мозге [297]. 

Кетогенез у беременных женщин усилен и кетоновые тела способны свободно про-

ходить через плаценту, что характерно для физиологичной беременности, но также 

может вызвать серьезные эмбриональные осложнения. Например, большие обзоры 

показали взаимосвязь между материнский кетонемией и сокращением коэффици-

ента умственного развития (IQ) у детей в возрасте от 3 до 5 лет [233].  

В течение III триместра физиологической беременности общая инсулиноре-

зистентность увеличивается на 50%, что способствует липолизу, глюконеогенезу и 

кетогенезу [17, 97]. Инсулин оказывает ингибирующее действие на активность ли-

попротеинлипазы и чувствительной липазы (HSL-фермент с липолитической ак-

тивностью) в жировой ткани. Кроме того, инсулин ингибирует печеночный глюко-

неогенез и кетогенез [35].  

1.5.2. Особенности липидного обмена при сахарном диабете 

 У людей с нарушением углеводного обмена и частыми гипергликемиями 

происходит модификация белков, которая выражается в неферментативном глики-

ровании. Такая модификация происходит и у здорового населения, но в гораздо 

меньшей степени, как считает Денисенко Т.В. (1990). 

  Неферментативное гликирование отмечается для многих белков, включая 

гемоглобин, белки мембран эритроцитов, белки хрусталика глаза, коллаген, альбу-

мин, фибриноген, трансферрин, глобулины, миелины, а также все классы липопро-

теидов. Этот процесс ведет к изменению физиологических функций гликирован-

ных белков. При диабете гликирование не обладает избирательным действием, 
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этому подвергаются практически все белки, но степень гликирования для разных 

белков неодинакова и зависит от их структуры. 

  Важную роль во взаимосвязи патогенеза диабета и атеросклероза могут иг-

рать гликированные липопротеины. Так, липопротеины, выделенные из крови 

больных СД, содержали 33-кратный избыток глюцитолизиновых остатков на 1 мг 

белка липопротеинов по сравнению с нормой, от 2 до 5% лизиновых остатков апо-

В у больных диабетом обнаруживается в гликированном виде. 

  В последние годы исследования показывают, что наличие модифицирован-

ных липопротеинов принято считать ведущим звеном патогенеза атеросклероза 

[62]. В организме могут иметь место перекисная, протеолитическая, иммунная и 

другие виды модификаций липопротеинов. Иммунная модификация — это образо-

вание в организме иммунных комплексов ЛПНП-аутоантитело. Несколько иссле-

дований подтверждают, что содержание в крови циркулирующих иммунных ком-

плексов, содержащих ЛПНП, приводит к развитию атеросклеротического повре-

ждения в стенке сосуда [16, 167]. Химическая модификация приводит к гликирова-

нию апоВ и апоЕ частиц, за счет этого нарушается взаимодействие с соответству-

ющими рецепторами, увеличивается поглощение ЛНП макрофагами, увеличива-

ется агрегация тромбоцитов [324]. Поэтому скорость метаболизма напрямую зави-

сит от степени гликирования модифицированных ЛПНП [167, 31]. 

  Модифицированные липопротеины захватываются макрофагами и превра-

щаются в ксантомные клетки, которые обнаруживаются при гистологическом ис-

следование атеросклеротической бляшки. Кроме метаболических изменений, гли-

кирование липопротеидов имеет иммунологические последствия, так как модифи-

кация липопротеинов, происходящая при гликировании, может быть причиной, 

приводящей к появлению у липопротеинов аутоантигенных свойств [15, 290]. 

  У женщин во время любой беременности существует инсулинорезистент-

ность, которая становится более выраженной при наличии диабета, что проводит к 

увеличению ненасыщенных жирных кислот и кетоновых тел [240, 230]. Так же при 

наличии СД беременность протекает с поврежденным материнским метаболизмом 

липидов, что влияет на количество и тип липидов, доступных для транспорта через 



 24

плаценту и проникновению к эмбриону. Данные показали непосредственную связь 

между уровнем ТАГ у матери в течение III триместра и неонатальным весом при 

рождении [153, 196, 236, 237] у женщин с уровнем глюкозы в пределах целевых 

значений и ГСД. 

  Концентрация ТАГ натощак в III триместре беременности считают более 

надежным методом прогнозирования веса новорожденного, чем цифры гликемии 

натощак [237, 238]. Различные исследования во время беременности у пациенток с 

диабетом установили гипертриглицеридемию на протяжении всей беременности 

по сравнению с нормальной беременностью [172, 197, 293, 224, 284], хотя есть 

также исследования где не было найдено различий в уровнях ТАГ по сравнению с 

беременными без нарушений углеводного обмена [173, 240, 263, 284]. 

  Некоторые авторы предложили оценку количества ТАГ в I триместре, с це-

лью прогнозирования гестационного нарушения толерантности к глюкозе [242].  

  Исследования, посвященные уровню общего холестерина у беременных с 

СД,  весьма противоречивы. Таким образом, в таких исследованиях получен низкий 

уровень Холестерина [224], в других неизменный [240, 253] и наоборот повышен-

ный уровень Холестерина [293]. При сравнении результатов исследований, прове-

денных в I и II триместрах, данные так же противоречивы [240, 293, 224, 253, 284].  

  Некоторые авторы также обнаружили более низкий уровень холестерина, 

содержащегося в ЛПНП во II и III триместры у женщин с СД [293, 224, 242], тогда 

как другие не нашли никаких различий [224, 284]. Есть исследования, где не было 

найдено значительной разницы в уровнях показателей липидного обмена у бере-

менных с СД по сравнению с контролем [253, 284], даже отмечалось снижение 

уровня ЛПНП и холестерина, содержащегося в ЛПВП и это коррелировало с уве-

личением маленьких плотных ЛПНП [284, 277]. Маленькие, плотные ЛПНП харак-

теризуются устойчивостью к инсулину и доказано, что они связаны с повышенным 

риском заболевания коронарных артерий [284]. 

  Другие авторы не нашли различия в уровнях ЛПВП и холестерина содер-

жащегося в ЛПНП у женщин с СД по сравнению со здоровыми беременными [240, 
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253, 284]. Нужно отметить, что эти противоречащие результаты могут быть свя-

заны со степенью компенсации, сроком беременности и типом СД. 

  Таким образом, при 1 типе СД недостаток инсулина ведет к повышенному 

липолизу и высвобождению жирных кислот из жировой ткани. При СД 2 типа от-

мечается увеличение маленьких и плотных ЛПНП, так же за счет инсулинорези-

стентности жировой ткани антилиполитическое действие инсулина снижается и в 

кровоток высвобождается большое количество жирных кислот, что описано в ра-

боте Нгуен Зань Хань (2015). 

1.5.3. Особенности липидного обмена при преэклампсии. 

Более 80 лет назад было впервые описано нарушение метаболизма липидов и 

гипертриацилглицеринемия при преэклампсии [168]. Известно, что факторами 

риска развития преэклампсии являются ожирение, СД и артериальная гипертензия 

[26, 27, 70, 141, 278, 296]. Во время любой беременности происходит увеличение 

уровня липидов. При наличии факторов риска у беременных с преэклампсией про-

исходят более резкие изменения в липидном профиле, чем при нормальной бере-

менности. У пациенток с преэклампсией имеются значительные различия в показа-

телях липидного спектра, по сравнению со здоровыми беременными. Именно тя-

желая преэклампсия провоцировала наиболее значительные увеличение СЖК в пу-

повинной крови по сравнению с нормой в 2,44 раза (р<0,05) [72]. 

Циркулирующие липиды имеют разнообразные эффекты на функцию эндо-

телиальных клеток. Дислипидемия часто связана с дисфункцией этих клеток [304]. 

Исследования показали зависимую от концентрации связь между повышенным 

уровнем ТАГ и риском преэклампсии. Некоторые авторы определили проатероген-

ный липидный профиль за месяц до клинических проявлений преэклампсии (повы-

шение ТАГ, снижение ЛПВП, и появление маленьких плотных ЛПНП) [249].  

Belo L. и др. отмечали, что у проатерогенного липидного профиля дополни-

тельно усиливаются атерогенные свойства, что обуславливалось увеличением ТАГ 

и уменьшением размеров и плотности ЛПНП. Выводы данного исследования осно-

ваны на исследовании уже после постановки диагноза преэклампсия [159]. Другие 

авторы нашли связь между увеличенными уровнями ТАГ во время беременности 
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на ранних сроках с умеренной, но не тяжелой, преэклампсии [278]. Wiznitzer A. и 

др. [326] подтвердили эту связь на большом исследовании (n=9911). Липидный 

профиль был оценен у женщин без сердечно-сосудистых заболеваний до наступле-

ния, во время и после беременности.  

В своем исследование Baines A. и др. обнаружили, что дислипидемия во 

время II триместра связана с легким течением преэклампсии, однако в этом иссле-

дований забор проб проводился без учета приема пищи, который сам по себе при-

водит к увеличению липидных фракций в организме [154]. Очевидная погрешность 

в этом исследовании подчеркивает необходимость исследования с корректной си-

стемой сбора проб.  

В Израиле проведено исследование, включившее женщин (n=27,721) без диа-

бета, ожирения и сердечно сосудистых заболеваний, а также были исключены па-

циентки, у которых в предыдущие беременности была преэклампсия. У пациенток 

был исследован липидный профиль, начиная с предгравидарного этапа, и прово-

дился каждый триместр. Было выявлено, что у женщин с высоким уровнем ТАГ 

риск РЭ составил 20,2% против 9,6% в группе с более низким уровнем ТАГ. При 

комплексной оценке ТАГ с ЛПВП выявлено, что у женщин, имеющих высокий уро-

вень ТАГ и низкий уровень ЛПВП риск составил 24,7% против 9,1% в группе с 

низким уровнем ТАГ и высоким уровнем ЛПВП [158]. 

Корреляцию между дислипидемией и преэклампсией можно объяснить мно-

жеством механизмов. Например, увеличение липидных фракций таких как ТАГ ве-

дет к их накоплению в эндотелиальных клетках и уменьшению выработки проста-

циклина, что в последствии приводит к эндотелиальной дисфункции [326]. Другим 

объяснением может быть инсулинорезистентность, которая вызывает компенса-

торное увеличение концентрации инсулина, уменьшение деятельности липопро-

теинлипазы и увеличению ТАГ, и в последствии ведет к эндотелиальной дисфунк-

ции [231]. Это подтверждается определением повышенного количества инсулина и 

липидов спустя годы после родов у женщин с преэклампсией [326].  
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У женщин с преэклампсией определяются увеличение отношение свободных 

жирных кислот к альбумину и увеличение липолитической активности, таким об-

разом приводящее к повышенному внедрению свободных жирных кислот в эндо-

телий, которые далее этерифицируются в ТАГ [200, 248]. Поэтому некоторые ав-

торы предположили, что при гипертензивных осложнениях во время беременности 

адипоциты более восприимчивы к липолизу, что бы объяснило связь между дисли-

пидемией и преэклампсией. Оказалось, что чувствительность адипоцитов к инсу-

лину была снижена, хотя скорость липолиза не изменялась. Поэтому объяснение 

корреляции между дислипидемией и преэклампсией за счет дисрегуляции липоли-

тических ферментов требует дальнейшего изучения [254].  

  При преэклампсии патологическое поражение артериол плаценты имеют по-

разительное сходство с атеросклеротическим поражениями коронарных артерий, 

демонстрирующих фибриноидный некроз стенки сосуда, агрегаты тромбоцитов и 

накопления липидов в макрофагах (ксантомные клетки) [155, 280, 195, 217, 298]. 

Дислипидемия может нарушать инвазию трофобластов, тем самым способствуя 

каскаду патофизиологических процессов, которые приводят к преэклампсии. По-

вышенный уровень ТАГ приводит к изменению размеров и плотности ЛПНП до 

более атерогенных фракций, которые так же могут способствовать эндотелиальной 

дисфункции посредством стимуляции синтеза тромбоксана эндотелиальными 

клетками и увеличения кальция в гладких мышцах сосудов, в том числе и плацен-

тарных. Lorentzen В. предположил в своем обзоре, что липиды, в особенности сво-

бодные жирные кислоты, могут увеличивать чувствительность материнских эндо-

телиальных клеток к плацентарным факторам, таким как пероксиды и мембранные 

фрагменты, приводящие к материнской сосудистой дисфункции [247]. 

  В Австралии проведено небольшое исследование, включившее 23 пациентки 

с преэклампсией и 68 без преэклампсии. Гистологически было выявлено, что в 

плацентах от пациенток с преэклампсией имелось более высокое содержание ли-

пидов (на 40% больше ТАГ р=0,001 и на 33% больше сложных эфиров холестерина 

р=0,004) [200]. 
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Все исследования, посвященные липидному обмену при беременности у па-

циенток с нарушением углеводного обмена, включали только пациенток с ГСД. Так 

же отсутствуют исследования у пациенток с гипертензивными осложнениями при 

1 и 2 типе СД. Не смотря на малочисленные исследования, отмечена зависимость 

между наличием преэклампсии и изменениями липидного обмена, в связи с этим 

требует дальнейшего исследования. 

1.6. Система комплемента 

Система комплемента (СК) – это главный компонент врожденной иммунной 

системы, она обеспечивает мощную и эффективную защиту хозяина от болезне-

творных микроорганизмов. В конце девятнадцатого века впервые было описан 

«комплемент» – компонент сыворотки, идентично антителам участвующий в ли-

зисе бактерий и эритроцитов [182, 167, 321]. Термин комплемент был введен Полом 

Эрлихом в 1899 г. СК находится в состоянии постоянной небольшой активации, 

которая может быть усилена за счет каскада реакций. В настоящее время известно, 

что с СК входит приблизительно 50 белков с протеолитическими каскадами реак-

ций жестко регулируемыми, конечным этапом которых является производство мо-

лекул с разнообразными биологическими функциями [182, 211, 234, 270, 289, 321, 

322]. Существуют мембранные факторы контроля комплемента, которые ограни-

чивают активацию этой системы, такие как рецептор комплемента 1 (CR1), CD55, 

CD46 и CD59. 

Долго считалось, что СК предоставляет защиту от микроорганизмов, но в 

настоящее время доказаны ее важные и разнообразные роли в других физиологи-

ческих и гомеостатических процессах, такие как апоптоз, регенеративные про-

цессы, гемостаз, модуляция гуморального и клеточного иммунного ответа [282]. 

Кроме того, нарушение баланса в системе комплемента между активацией и инак-

тивацией вовлечено в патогенез нескольких болезней и болезненных состояний. К 

ним относятся аутоиммунные заболевания, реакция отторжения аллотрансплан-

тата, пароксизмальная ночная гемоглобинурия и др. Есть исследования, подтвер-

ждающие роль гиперактивации системы комплемента при нарушениях углевод-

ного обмена и гипертензивных состояниях во время беременности [257, 305] 
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Растворимые белки системы комплемента синтезируются, прежде всего, ге-

патоцитами, хотя значительное количество также синтезируются моноцитами, мак-

рофагами и некоторыми эпителиальными клетками в желудочно-кишечном и мо-

чевом трактах, эндотелиальными клетками [211] и содержатся в сыворотке крови 

во фракции b-глобулинов. Активация комплемента происходит по трем различным 

путям: классический, альтернативный и лектиновый. У каждого пути есть свой пус-

ковой агент. Активация осуществляется в 2 основных этапа: запуск активации, за-

вершающийся формированием С3/С5 конвертаз и лизис клеток. Пути активации 

отличаются только первой фазой. В дополнение к трем путям активации, есть также 

обходные механизмы активации, такие как прямое протеолитическое расщепление 

C5 [211]. 

Пути активации 

Классический путь (КП) активируется иммунными комплексами антиген-ан-

титело через C1q белок системы комплемента, который узнает Fc-участок антител 

в IgM или IgG1, IgG3 и в меньшей степени IgG2. Так же C1q может связываться с 

другими молекулами, как эндогенными (С-реактивный белок (СРБ), холестерин-

соержащими липидами), так и экзогенными (липид А бактериального ЛПС, неко-

торые вирусные белки). Конечным этапом является формирование конвертазы 

классического пути (C4bC2aC3b), которая расщепляет C5 в C5b и C5a с иницииро-

ванием заключительного этапа активации системы комплемента. И C3a и C5a из-

вестны как анафилатоксины и сильные биологические молекулы с разнообразными 

функциями, включая воспаление, модуляцию адаптивного иммунитета, репарация 

и заживления. Не все изотипы антител связывают C1q и активируют комплемент. 

IgM очень эффективный в активации, а некоторые подклассы IgG являются сла-

быми активаторами. Активация СК может также произойти независимо от антител, 

и C1q может связываться непосредственно с определенными микробными эпито-

пами или эпитопами апоптотических и некротических клеток. C1q может также 

связать с поверхностью клеток через молекулы распознавания образов, такие как 

CРБ, белок острой фазы, который связывается с поверхностью инфекционных аген-
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тов или раненными клетками и активирует классический путь [260, 259, 206]. Вза-

имодействие может также произойти между каскадом коагуляции и системы ком-

племента, поскольку фактор XII (FXIIa) в активном состоянии взаимодействуйте с 

C1 и активируйте классический путь [207, 283] 

Активация лектинового пути приводит к формированию той же самой C3 

конвертазы, как в классическом пути (C4bC2a). Каталитические последовательно-

сти активации лектинового пути напоминает классический путь, но с использова-

нием различных молекул распознавания и различных связанных сывороточных 

протеаз. В лектиновом пути, маннозасвязывающий лектин (MBL) или фиколины 

распознают структуры углеводов такой как N-ацетилглюкозамин или маннозу, но 

не сиаловую кислоту или галактозу, которые обеспечивают селективное обнаруже-

ние бактериальных, вирусных, грибковых и паразитарных клеток [228, 229]. MBL 

структурно и функционально подобен C1, и связывание MBL (или фиколины) с уг-

леводами лигандов активирует MBL-связанные сериновые протеазы (MASP-1, 

MASP-2 и MASP-3), которые производят C4bC2a аналогичным комплексу C1. 

В отличие от классического и лектинового путей, альтернативный путь по-

стоянно активен и зависит от медленного непосредственного гидролиза C3, но 

очень малых количествах (0,5% от всего количества С3) [319]. 

Независимо от того, как активирован комплемент, считается, что альтерна-

тивный путь составляет приблизительно 80% синтезированных компонентов ком-

племента, и является крупным фактором воспаления [184, 191]. 

Терминальные стадии активации системы комплемента 

Все три пути активации сходятся при формировании C3 и C5 конвертаз, по-

следняя из которых расщепляет C5, что приводит к синтезу анафилатоксина C5a и 

большого фрагмента C5b, который начинает терминальные стадии активации ком-

племента. 

С5b способен связываться с C6. Получающийся комплекс C5b-6 спонтанно 

связывается с С7 (C5b-7), и после формирования комплекса становится возможным 

их связывание с липидным слоем [271, 272, 276, 273].  
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Комплекс C5b-7 связывается с C8, освобождает гидрофобные места, что со-

здает более сильную связь с липидными слоями и формирует поры в мембране. 

Наконец, C5b-8 связывает C9, который открывает поры в мембране и далее связы-

вает участки C9. Таким образом, C5b-8 связывает и полимеризирует несколько мо-

лекул C9, результатом является трансмембранная пора, через которую осуществля-

ется цитолиз, известная как мембранный комплекс нападения (MAC, C5b-9n). 

В дополнение к классическому, альтернативному и лектиновому путям, те-

перь известно, что СК может быть активирована через другие пусковые меха-

низмы. Лучшее описание такого взаимодействия – перекрестная связь между ком-

плементом, коагуляцией и фибринолизом. Как описано выше, XIIa в состоянии ак-

тивировать классический путь системы комплемента. Кроме того, тромбин, как по-

казывали, и расщеплял C3 [187, 152] и также действовал как C5 конвертаза, следо-

вательно, обходя начальные этапы активации комплемента [127,227]. Так же опи-

сано, что плазмин и калликреин расщепляют C3 и активируют его фрагменты [152, 

283, 311, 212]. 

Недавние исследования, изучающие активацию комплемента в патофизиоло-

гии тромбических микроангиопатий, свидетельствуют, что тромбоцитопеническая 

пурпура (TTP), атипичный гемолитико-уремический синдром (аГУС) и типичный, 

вызванный Шига токсином, гемолитико-уремический синдром (ГУС) вызваны 

нарушением активации системы комплемента [266]. 

1.6.1. Система комплемента при беременности 

Плод и плацента экспрессируют отцовские антигены и таким образом они 

являются чужеродными для материнской иммунной системы. Это требует специ-

альной защиты от материнской иммунной системы, и точный механизм защиты 

плода продолжает исследоваться.  

Трофобласт является единственной клеткой, находящейся в контакте с мате-

ринской кровью, таким образом, это – важное место для контроля активации ком-

племента эндогенными факторами. Беременность — это состояние, при котором 

активация системы комплемента не должна воздействовать на плод, но в тоже 



 32

время СК должна так же активироваться, чтобы защитить мать и плод от инфекций. 

Компоненты комплемента синтезируются не только печенью, но и плацентой.  

СК очень важна для физиологичного течения беременности, для развития 

плаценты и, следовательно, для нормального роста и развития плода. Многочис-

ленные изменения в иммунной системе обеспечивают нормальную инвазию тро-

фобласта и эмбриональное развитие. Активированный C3 участвует в активности 

фагоцитов трофобласта у мышей [150].  

 Bulla R. и др. продемонстрировали, что эндотелиальные клетки в дециду-

альной ткани секретируют C1q во время беременности и C1q контактировал между 

эндоваскулярными трофобластами, внедряющимися в спиральные артерии и эндо-

телием в децидуальной ткани. C4 не обнаружен совместно локализованным с C1q, 

что указывает на то, что C1q не инициирует активацию комплемента в этом месте 

[175]. Исследования in vitro показывают, что C1q, вероятно, является мостом, обес-

печивающим сцепление эндотелиальных клеток децидуальной ткани и эндоваску-

лярными трофобластами. MBL, как известно, подавляет это взаимодействие [149]. 

Кроме того, MBL увеличивается во время нормальной беременности по сравнению 

с небеременными женщинами [316], есть предположение, что он может играть роль 

в ограничении инвазии трофобласта в спиральные артерии. 

Очевидная важность продукции C1q в инвазии трофобластов в плаценте че-

ловека подтверждается аномальной плацентацией у мышей с дефицитом C1q [149, 

175,176]. Изменения циркулирующих белков системы комплемента могли бы стать 

легкодоступными биомаркерами для прогнозирования неблагоприятных исходов 

беременности, если бы мы понимали, что является «нормальным» для беременно-

сти. Более ранние исследования демонстрируют увеличение C3 в сыворотке у бе-

ременных по сравнению с небеременными женщинами [258].  

При исследовании С3 во время беременности отмечалось его снижение в I 

триместре и увеличение во II и III триместрах. После родов C3 возвращался к 

уровню до беременности [154]. Более ранние исследования противоречивы и не от-

мечают изменений в течение гестации [275]. Последние исследования Derzsy Z. и 
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др. проводились с использованием более современных методов обследования здо-

ровых небеременных и беременных женщин. Измерялись уровни циркуляции ком-

понентов комплемента и продуктов активации C4d, C3a, sC5b-9 вместе с регулято-

ром Фактором H. Целью исследования было определение зависимости увеличения 

воспаления за счет активации комплемента и было ли оно связано с беременностью 

[194]. При нормальной беременности на 36–37 неделе гестации концентрации C4d, 

C3a, sC5b-9, C3, C9 и фактор H были выше, чем у небеременных женщин, тогда как 

C1-INH был ниже. При увеличении sC5b-9, а также увеличение отношений C4d / 

C4 и C3a / C3 и увеличивало активацию комплемента через классический или лек-

тиновый путь при нормальной беременности без значительного изменения в аль-

тернативном пути. Этому исследованию соответствуют данные работы Richiani K., 

демонстрирующие повышенные C3a и C5a во время беременности [281].  

В исследованиях Buurma A. зарегистрировано наличие CD46, CD55 и CD59 

в плаценте при нормальной беременности [180]. Другие исследования отмечали 

распределение факторов комплемента CD46, CD55 и CD59 на синцитиотрофобла-

стах и ворсинчатых цитотрофобластах, которые определялись во всех триместрах 

[246, 222, 223, 226, 265]. 

 Несмотря на присутствие факторов регуляции комплемента в плаценте, 

определенная активация комплемента все еще происходит при нормальной бере-

менности. В работе Bulla R. и др. было показано, что клетки трофобласта выделен-

ные в I триместре секретируют С3 и С4-белок и имеют мРНК для компонентов 

комплемента C6-9, с особенно высокой мРНК для C7 [175]. Предположительно, эти 

компоненты обеспечивают врожденную иммунную защиту от инфекций.  

 Более поздние исследования Lokki A.I. и др., и Buurma A. и др. продемон-

стрировали наличие C1q и C9 вместе с C3d, C4BP и фактором H в нормальной пла-

центе [180, 246].  

1.6.2. Система комплемента при сахарном диабете 

До сих пор полностью не понятны клеточные и молекулярные механизмы 

повреждения органов и тканей при длительной гипергликемии. Распространенная 

гипотеза, объясняющая механизмы, которые могут лежать в основе патогенеза 
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осложнений СД, включает перепроизводство активных форм кислорода, увеличе-

ние потока через полиольный путь, гиперактивность гексозаминового пути, вызы-

вающего внутриклеточное образование продвинутых конечных продуктов глики-

рования, и активацию изоформ протеинкиназы С. Кроме того, экспериментальные 

и клинические данные, представленные в последние десятилетия, описывают вза-

имосвязь между системой комплемента, комплементарными регуляторными бел-

ками и патогенезом осложнений СД в том числе и гипертензивных состояний и 

атеросклероза.  

Исследования, которые поддерживают роль системы комплемента в патоге-

незе сосудистых осложнений при диабете, малочисленны. Они акцентируют роль 

комплекса мембранной атаки (MAК) и CD59, закрепленного на внеклеточной кле-

точной мембране как ингибитора образования MAК, так как гипергликемия приво-

дит к инактивации CD59. Поэтому увеличивается образование MAК, что ведет к 

активации внутриклеточной сигнализации и индукции выделения провоспалитель-

ных, протромботических цитокинов [209]. Так же есть исследование, в котором по-

казано гликирование белка комплемента С3, после чего нарушается его опсонизи-

рующая функция [225]. 

 Несколько исследований показали связь между уровнем гликемии и систе-

мой комплемента. Tang S. и др. показал более активную секрецию и экспрессию 

генов C3 и при воздействии 75 мМ глюкозы активировались C4 мРНК [308].  Дру-

гое исследование было проведено на человеческих нейтрофилах, их инкубировали 

с глюкозой, в результате сократился фагоцитоз C3b до 42,5–73,2%. Повышенные 

концентрации глюкозы могут ингибировать рецептор комплемента и Fc-рецептор 

[291]. Таким образом, эти исследования подтверждают наличие дефицита активно-

сти комплемента при гипергликемии, однако существуют и противоречащие им ра-

боты. 

 Доказательства потенциальной роли комплемента в патогенезе осложнений 

СД, за счет его гиперактивации, были первоначально обеспечены идентификацией 

активированных комплементарных белков в биопсированных или резецированных 

органах-мишенях при СД [287, 327, 201, 202]. Вопрос, являются ли связанными с 
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СД обнаруженные элементы СК в органах-мишенях причинами патогенных про-

цессов или лишь побочным следствием СД и его осложнений, все еще неясен и 

поэтому заслуживает дальнейшего изучения.  

 Исследования in vitro и на животных, по-видимому, предполагают, что лек-

тиновый путь может активироваться повышенными уровнями MBL, вызванными 

гипергликемией, и связыванием MBL с фруктозелизином – продуктом не энзима-

тического присоединения глюкозы к селективным α- или ε-аминогруппам в белках 

[204, 268].  

  Увеличение осаждения MAК активирует пути внутриклеточной сигнализа-

ции, включая увеличение производства активных форм кислорода и индуцирует 

выделение провоспалительных, протромботических цитокинов и факторов роста. 

Интересно отметить, что помимо цитотоксических эффектов, встраивание МАК в 

мембраны клеток сосудистого эндотелия приводит к высвобождению факторов ро-

ста, способных также при длительном воздействии индуцировать гипертрофию и 

тромбогенную трансформацию сосудистой стенки [320, 301, 261, 189, 264]. Эти 

взаимозависимые механизмы вместе, возможно синергически, способствуют вос-

палению, пролиферации и тромбозу, которые характерно наблюдаются в органах-

мишенях диабетических осложнений [171]. 

 Исследования, посвящённые связи между нарушениями углеводного об-

мена и системой комплемента, именно во время беременности, практически отсут-

ствуют. 

1.6.3. Система комплемента при преэклампсии 

Многие ученые искали доказательства связи материнского гуморального от-

вета на эмбриональный и плацентарные антигены при преэклампсии. Результаты в 

настоящее время неокончательные и дискуссионные. Интерес был сосредоточен на 

системе комплемента, как части гуморальной иммунологической защиты, при пре-

эклампсии. Еще в 1931 году было описано, что компоненты активации СК возвра-

щались к нормальному уровню после родоразрешения в связи с эклампсией [215]. 

Однако в 1939 в другой работе не было выявлено изменений СК при преэклампсии 
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[312]. Увеличение факторов СК (например C3) при преэклампсии по сравнению с 

контрольной группой были описаны в исследовании Tedder J.M. и др. (1975).  

При анализе количества C1q в плаценте у мышей снижение его количества 

коррелировало с нарушением инвазии трофобластов [302]. Derzsy Z. и др. выявили 

увеличение соотношений C3a / C3 и увеличение sC5b-9 при преэклампсии по срав-

нению с нормальной беременностью, а также значительное снижение C3 [194]. Все 

эти меры подтверждают вывод о том, что чрезмерная активация комплемента про-

исходит при преэклампсии, это приводит к истощению С3. Они также обнаружили, 

что увеличение активации литического пути (sC5b-9) связано с задержкой роста 

плода. Soto E. и др. сравнили продукты активации комплемента C3a, C4a и C5a при 

преэклампсии против беременностей с задержкой роста плода. Только при преэк-

лампсии отмечалось увеличение C5a [303]. Оба этих исследования оценивали про-

дукты активации комплемента после 20 недель беременности, когда наблюдались 

признаки преэклампсии. 

  Чтобы определить, были ли продукты активации комплемента на ранней ста-

дии беременности прогностическими и/или причиной преэклампсии, Lynch A.M. и 

его коллеги измеряли продукты активации комплемента на протяжении всей бере-

менности [251]. Они сообщили об увеличенном Факторе Bb, предполагающем 

чрезмерную активацию альтернативного пути на ранней стадии беременности, и 

это увеличение было связано с развитием на поздних сроках гестации. Прогности-

ческие различия в C3a или sC5b-9 не были обнаружены. В продолжающемся иссле-

довании были добавлены другие группы пациенток, включая с гипертонической 

болезнью, преждевременными родами, преждевременным излитием вод, антена-

тальной гибелью и задержкой роста плода. В этом анализе женщины с самыми вы-

сокими показателями C3a составили группу пациенток с трехкратно увеличенным 

риском неблагоприятных исходов беременности. [252]. Преэклампсия и прежде-

временные роды имели корреляцию с высокими уровнями C3a на ранней стадии 

беременности.  
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 У пациентов с тяжелой преэклампсией были обнаружены увеличенные про-

дукты активации комплемента C5a и sC5b-9 также в плазме и моче [177, 178]. Мо-

чевая экскреция sC5b-9 была существенно выше при тяжелой преэклампсии, но 

была минимальной или отсутствовала при хронической артериальной гипертензии 

и у здоровых беременных. Кроме того, обнаружение sC5b-9 в моче коррелировало 

с антиангиогенным состоянием, характеризующимся повышенным sFlt-1 и умень-

шенным PlGF и VEGF [214].   

 В более поздних исследованиях были изучены изменения в факторах, регу-

лирующих активность комплемента, чтобы определить, связано ли снижение их в 

плаценте частично с увеличением активации комплемента при преэклампсии по 

сравнению с обычной беременностью. Мутации в факторах, регулирующих акти-

вацию комплемента, были обнаружены у 8–18% женщин с преэклампсией [292]. 

 Участие компонентов начальных этапов активации комплемента в преэк-

лампсии обусловлено фактом, что дефицит C4A или C4B в два раза выше у паци-

ентов с ранней преэклампсией по сравнению с обычными беременными [246]. У 

здоровых беременных отмечались: высокий уровень C4, осаждение и понижение 

концентрации C4BP, контрастируя с низкой концентрацией С4 и высокой концен-

трацией C4BP при преэклампсии [246]. C4BP наблюдался в апоптотических фраг-

ментах и синцитиотрофобластах в большом количестве. Напротив, Buurma A. 

наблюдал увеличенное количеств C4d на синцитиотрофобластах при преэклампсии 

[180]. 

 Различия в CD46, CD55 и CD59 с помощью иммуногистохимии не были 

обнаружены при нормальной беременности и при преэклампсии [246]. Однако 

мРНК для CD55 (DAF, фактор ускорения распада) и CD59, но не CD46, были зна-

чительно повышены в плаценте беременных с преэклампсией [180, 246].  

 В целом эти исследования указывают на дисрегуляцию активации компле-

мента в плаценте при преэклампсии в ответ на плацентарную недостаточность и 

повреждение с повышением факторов регуляции комплемента в попытке сохра-

нить активацию комплемента в балансе. 
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1.6.4. Связь липидного обмена и системы комплемента 

Метаболизм модифицированные ЛПНП, за счет захвата макрофагами с обра-

зованием ксантомных клеток, регулируется с помощью различных цитокинов и 

сигнальных молекул, однако, такая трансформация макрофагов приводит к дисба-

лансу продукции цитокинов про- и противовоспалительного профиля [205]. 

В российском исследовании показано, что модифицированные ЛПНП акти-

вируют экспрессию гена С3, а также непосредственно его секрецию в макрофагах 

[241]. Опосредованная модифицированные ЛПНП стимуляция экспрессии гена С3 

контролируется Х-рецепторами печени. Также было установлено, что мЛПНП сти-

мулируют секрецию С3, в то время как С3а повышает поглощение модифициро-

ванные ЛПНП и экспрессию С3 макрофагами. Эти данные показывают связь между 

липидным обменом и СК в процессах атерогенеза. 

Под воздействием модифицированные ЛПНП СК превращается из защит-

ника организма в убийцу, так как ее постоянная активация способствует развитию 

и прогрессированию хронического воспалительного процесса в целом и атероскле-

роза в частности.  

В литературе нет исследований, посвященных СК у пациенток с 1 и 2 типом 

СД во время беременности, которые могли бы пролить свет на тяжелые гипертен-

зивные осложнения беременности. По данным литературы должна быть связь 

между нарушениями липидного обмена и показателями СК, так как классический 

путь может активироваться липидами. 

Заключение 

Таким образом, отмечается высокая частота гипертензивных осложнений и 

плохих перинатальных исходов при СД у матери, однако в настоящее время не 

установлена причина высокой частоты преэклампсии при всех формах СД у бере-

менных. Остается неясным, каково влияние гипертензивных осложнений беремен-

ности и ХАГ на ее исход для плода и новорожденного. Не разработаны прогности-

ческие факторы риска развития гипертензивных осложнений беременности при 
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СД. Особенности липидного обмена и функционирования комплемента у беремен-

ных с различными типами диабета при наличии или отсутствии гипертензивных 

осложнений остаются не изученными.  
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ГЛАВА 2. 

Материалы и методы исследования 

Работа выполнялась на базе Московского областного НИИ акушерства и гинеко-

логии (директор МОНИИАГ – д.м.н., профессор Петрухин В.А.). Лабораторное об-

следование пациенток проводилась на базе МОНИИАГ (руководитель – д.м.н. Бу-

дыкина Т.С.): клинический анализ крови, биохимический анализ крови, коагуло-

грамма, общий анализ мочи, и в клинической лаборатории ФГБУ «Национальный 

медицинский исследовательский центр профилактической медицины» Мин-

здрава России (руководитель лаборатории – к.х.н. Шойбонов ББ.). Статистиче-

ская обработка материала проводилась совместно с ведущим научным сотрудни-

ком ИПМ им. М.В. Келдыша РАН – д.ф.-м.н. Ю.Б.Котовым [73,74]. 

Постановка диагноза экстрагенитальных заболеваний или его уточнение, а также 

лечение у беременных с эндокринологической патологией проводилось эндокри-

нологом МОНИИАГ д.м.н. Бурумкуловой Ф.Ф., у беременных с патологией почек 

– нефрологами МОНИКИ, при остальных экстрагенитальных заболеваниях – кар-

диологом МОНИИАГ д.м.н. Мравяном С.Р. и терапевтом МОНИИАГ к.м.н. Фед-

осенко Л.И. 

Оценка тяжести преэклампсии осуществлялась на момент родоразрешения по 

данным заключительного диагноза, использовалась классификация преэклампсии 

в соответствии с Федеральными клиническими рекомендациями МЗ РФ [2]. 

Диагноз ФПН ставился по результатам радиоиммунологического анализа уровня 

гормонов ФПК в крови, данных КТГ, УЗИ и допплерометрии [113].  

2.1. Клиническая характеристика пациентов 

Основную группу составили 250 пациентки со всеми формами СД. Пациентки 

были разделены на 3 группы в зависимости от типа сахарного диабета: ГСД, СД I 

и II типа (рисунок 2.1). 

Контрольную группу составили 30 беременных в возрасте 25–40 лет без гипер-

тензивных осложнений и СД, а также с нормальной массой тела, оцененной с по-

мощью ИМТ. 

Мы использовали индекс массы тела (таблица 2.1), рассчитанный по формуле: 
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, где m — масса тела в килограммах, h — рост в метрах. Размерность 

индекса массы тела – кг/м2. Для расчета индекса массы тела мы использовали пред-

гравидарный вес беременных.  

Таблица 2.1- Классификация ИМТ 

Индекс массы 

тела 
Соответствие между массой и ростом 

18,5—25 Норма 
25—30 Избыточная масса тела 
30—35 Ожирение первой степени 

35—40 Ожирение второй степени 

40 и более Ожирение третьей степени 

 

I группа состояла из 147 беременных с ГСД. Инсулинотерапия проводилась 

59 пациенткам, 88 пациенткам была назначена диета с целью коррекции углевод-

ного обмена.  

II группа состояла из 67 беременных с СД 1 типа.  Длительность заболевания 

СД составила от 6 до 16 лет у 50%  

III группа состояла из 36 беременных с СД 2 типа.  Длительность заболева-

ния СД составила от 1 до 5 лет. 

 

Рисунок 2.1- Распределение пациенток в зависимости от типа сахарного диа-

бета 

ГСД; 147
СД 1; 67

СД 2; 36

ГСД СД 1 СД 2
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Для определения частоты гипертензивных осложнений беременности при 

различных типах с СД в работу дополнительно были включены 1124 пациентки со 

всеми типами диабета, наблюдавшиеся и родоразрешенные в МОНИИАГ в период 

с 2012 по 2017 гг.  

Для выявления факторов риска развития гипертензивных осложнений бе-

ременности и выявления особенностей течения у пациенток с различными ти-

пами СД мы разделили беременных основной группы на подгруппы в зависи-

мости от типа гипертензивных осложнений (рисунок 2.2): 

1а подгруппа – беременность протекала на фоне ХАГ – 56 пациентки (50,9%); 

2а подгруппа – беременность протекала с ГАГ – 28 пациенток (25,5%); 

3а подгруппа – пациентки с преэклампсией – 26 женщин (23,6%), в этой под-

группе у 11 пациенток преэклампсия развивалась на фоне ХАГ. 

 

Рисунок 2.2- Распределение пациенток в зависимости от вида гипертензивных 

нарушений 

Всем беременным были проведены общеклинические обследования (таблица 

2.2). СМАД был проведен 46 пациенткам с различными типами гипертензивных 

осложнений беременности.  

ХАГ

51%

ГАГ

25%

Преэклампсия

24%

ХАГ ГАГ Преэклампсия
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Анализ липидного спектра и активности системы комплемента был проведен 

73 пациенткам из основной группы из них у 27(40%) был ГСД, у 28(41%) СД 1 типа 

и у 18(19%) с СД 2 типа.  

Таблица 2.2- Объем проведенных исследований 
Вид исследования Количество 

Общеклинические исследования 2040 

Исследование липидного профиля 339 

Исследование системы комплемента 310 

Суточное мониторирование АД 46 

 

2.2 Методы исследования 

Обследование, лечение и родоразрешение беременных с СД проводилось 

на базе отделений ГБУЗ МО МОНИИАГ. С целью решения поставленных задач 

всем пациенткам проведено комплексное клинико-лабораторное обследование, 

а также проведен анализ показателей липидного обмена и активности системы 

комплемента.  

Для диагностики ожирения и определения его степени использовали кри-

терии ВОЗ (1997г.) на основании вычисления предгравидарного ИМТ по фор-

муле Кетле.  

Оценка тяжести преэклампсии проводилась на день родоразрешения по 

данным заключительного диагноза, в соответствии с Федеральными клиниче-

скими рекомендациями МЗ РФ (2016 г.) [2]. 

Состояние новорожденного оценивалось на протяжении первых 7 дней 

жизни. Беременным проводилось общеклиническое обследование: клиниче-

ский анализ крови, коагулограмма, биохимический анализ крови, гликиро-

ванный гемоглобин, клинический анализ мочи и суточный анализ мочи на 

белок. 10 пациенток обследованы и во II и в III триместрах. 

Клинический анализ крови проводился на автоматическом гематологиче-

ском анализаторе MEK-7222K фирмы Nihon Kohden (Япония).  
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Общий анализ мочи и суточный анализ мочи на белок, кетоны и глюкозу 

выполнялся на автоматическом анализаторе Aution eleven модель AE-4020 

фирмы Arkray (Япония).  

Биохимическое исследование крови, оценку гликированного гемоглобина 

и анализ мочи на МАО осуществляли при помощи автоматического прибора AU-

400 фирмы Olympus (Япония).  

Для определения глюкозы плазмы крови, в том числе при исследовании 

гликемического профиля и при проведении орального глюкозотолерантного те-

ста с 75г глюкозы, использовался автоматический анализатором Super GL фирмы 

Dr.Muller (Германия). 

Гемостазиологическое исследование осуществляли клоттинговым и хромо-

генным методами на автоматизированном коагулометре Sysmex CS-2000i (Япо-

ния).  

Биохимические показатели (холестерин, ТАГ, холестерин содержащийся 

в ммЛПНП, СРБ) исследовались методом ИФА. Литическая активность 

ммЛПНП и иммунных комплексов ммЛПНП определялась с помощью оценки 

их степени лизиса стандартизированных эритроцитов человека за счёт опреде-

ления оптической плотности на фотометре (патент № 2 577719). Пути активации 

системы комплемента и окисленные ЛПНП исследовались методом ИФА (реак-

тивы Euro Diagnostica, Sweeden). Уровень содержания ммЛПНП определяли с ис-

пользованием поливинилпирролидона с молекулярной массой 35000. Определение 

общей активности системы комплемента проводилось серологическим методом. 

Определение титра гетофильных антител в сыворотке крови проводилось по ме-

тоду Пауля-Буннелля, комплементактивирующих свойств гетерофильных антител 

путем инкубации стандартизированных эритроцитов барана в течение 30±5 мин с 

0,8% сывороткой и с последующим измерением степени лизиса эритроцитов (па-

тент номер №2247381). 

Для проведения СМАД использованы носимые автоматические мониторы арте-

риального давления АВРМ-02 и АВРМ-02о, рег № 2001/325(Венгрия), которые 

удовлетворяли требованиям международных протоколов ААМI/ANSI, BHS, ESH.  
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Для сохранения данных и их последующего анализа использован персональный 

компьютер с установленной программой Mbl54, обслуживающей монитор. 

СМАД проводилось в условиях стационара (клиники патологии беременных, от-

делении интенсивной терапии). Интервалы между измерениями в дневное время 

составляли 15 минут, в ночное – 30 минут. 

Для сохранения данных СМАД и их последующего анализа использован персо-

нальный компьютер с установленной программой Mbl54 с базой данных 

ABPMBASE, обслуживающей монитор. Для статистической обработки (вычисле-

ние показателей АД в различных группах беременных, выработка диагностических 

и прогностических критериев) результаты измерений АД были экспортированны 

из базы данных ABPMBASA и подвергнуты статистической обработке.  

Степень ночного снижения АД (суточный индекс) рассчитывался в процентах, 

использована классификация суточных кривых АД, которая выделяет четыре типа: 

нормальная (оптимальная) степень ночного снижения АД, недостаточная степень 

ночного снижения АД, повышенная степень ночного снижения, устойчивое повы-

шение ночного АД [289].  

Для клинической оценки суточных показателей АД использована классификация 

суточных кривых АД, которая выделяет четыре типа суточных кривых: нормаль-

ный, тахисистолический, брадидиастолический и систо-диастолический типы [216, 

271]. 

2.3. Статистический анализ данных 

Для всех беременных и их новорожденных была составлена формализован-

ная индивидуальная карта, куда заносились данные анамнеза, течения беремен-

ности и родов, данные лабораторных исследований. Наряду с количественными 

оценивались и качественные параметры. Некоторые из них носили статический ха-

рактер, некоторые – динамический.  

Сформированные таким образом данные вносились в базу данных формата 

«Excel».  

Для обработки данных мы использовали непараметрические методы математи-

ческой статистики, так как распределение числовых параметров было далеко от 
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нормального распределения и параметрические методы вывели бы ложные корре-

ляции. Преимущество выбранного нами метода является нечувствительность к 

виду распределения параметров. В качестве непараметрических методов статисти-

ческой обработки нами были выбраны критерии Уилкоксана-Манна-Уитни, Хи-

квадрат, Краскела-Уоллиса. Мы провели попарное сравнение параметров в груп-

пах. Некоторые из этих методов заменяют значения признака рангами. Для описа-

ния распределения, не являющегося нормальным, мы использовали медиану и 

квартили. База данных была подвергнута статистической обработке в программе 

statistica, также использован пакет оригинальных программ, разработанных веду-

щим научным сотрудником Института прикладной математики им. М.В. Келдыша 

РАН доктором физико-математических наук Ю.Б. Котовым (2004) [73] совместно 

с которым проводилась статистическая обработка результатов. 

В результате нами получены параметры, достоверно различающихся в сравнива-

емых подгруппах. 
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ГЛАВА 3. 

ХАРАКТЕРИСТИКА АНАМНЕЗА, ТЕЧЕНИЯ БЕРЕМЕННОСТИ И 

ИСХОДОВ У БЕРЕМЕННЫХ С САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ РАЗЛИЧНЫХ 

ТИПОВ 

 

3.1. Характеристика анамнеза у пациенток с сахарным диабетом 

Был проведен статистический анализ возраста пациенток в основной группе в 

зависимости от типа СД. Из представленной таблицы 3.1 видна корреляция встре-

чаемости ГСД и СД 2 типа с увеличением возраста пациентки. При СД 1 типа от-

мечается более молодой возраст пациенток (медиана 28,8 р=0,05) по сравнению с 

другими типами нарушения углеводного обмена.  

Таблица 3.1- Распределение пациенток по возрасту пациенток с различ-

ными типами сахарного диабета 
Возраст 

Группы <20(%) 20-25 лет 
(%) 

26-30 лет 
(%) 

31-35лет 
(%) 

>36 лет 
(%) 

ГСД 1(0,7%) 11 (7,5%) 48(31,8%) 49(33%) 40 (27%) 

СД 1 1(1,5%) 14(20,5%) 28(41%) 18(27%) 6(9%) 

СД 2 0 2(5,5%) 6(16,5%) 12(33,5%) 16(44,5%) 

 Во всех группах отмечалась высокая частота экстрагенитальной патологии у 78% 

было сочетание нескольких заболеваний (таблица 3.2). Стоит отметить большое ко-

личество женщин с избыточной массой тела и ожирением при ГСД и СД 2 типа. 

При 2 типе СД женщин с нормальным ИМТ не было. 

Отмечается высокая частота артериальной гипертензии при всех типах СД. Са-

мая высокая частота артериальной гипертензии при СД 2 типа 18 (50%) р<0,05. 

Заболевания органов зрения, не связанные с СД, были у 27 (18%) при ГСД, у 13 

(19%) при 1 типе СД и у 7 (19%) при СД 2 типа.  
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Заболевания щитовидной железы были у 22 (14,8%) в 1 группе, у 24 (35,5%) во 2 

группе и у 4 (11%) в 3 группе. Заболевания щитовидной железы встречались в 2 

раза чаще при СД 1 типа, чем при других формах нарушения углеводного обмена 

(р<0,05). У пациенток с заболеваниями щитовидной железы во время беременности 

была достигнута медикаментозная компенсация. 

Таблица 3.2 - Характеристика экстрагенитальной патологии у беременных 

с сахарным диабетом 

Заболевания 1 группа 

(ГСД) n=147 

2 группа 

(СД 1) n=67 

3 группа 

(СД 2) n=36 

Всего 

n=250 

Избыточна масса тела 53 (36%) 1(1,5%) 12(33,3%) 66 (26,4%) 

Ожирение 1 степени 25 (18%) 3(4,4%) 11(30,5%) 39 (15,6%) 

Ожирение 2 степени 9 (8%) 0 5(13,7%) 14 (5,6%) 

Ожирение 3 степени 8 (5,5%) 0 8(22,5%) 16 (6,4%) 

Артериальная гипер-

тензия 

33(22,4%) 19(28,3%) 18(50%) 70(28%) 

Антифосфолипидный 

синдром 

2 (1,4%) 0 0 2 (0,8%) 

Наследственная тром-

бофилия 

11 (7,4%) 4 (5,9%) 1 (2,8%) 16 (6,4%) 

Врожденный порок 

сердца 

4 (2,7%) 1 (1,4%) 0 5 (2%) 

Пролапс митрального 

клапана 

4 (2,7%) 2 (3%) 0 6 (2,4%) 

Варикозная болезнь 8 (5,4%) 7(10,4%) 10 (27,8%) 25 (10%) 

Заболевания щитовид-

ной железы 

22 (14,8%) 24(35,5%) 4(11%) 50(20%) 

Миастения 0 1 (1,5%) 0 1 (0,4%) 

Заболевания органов 

зрения 

27(18%) 13(19%) 7(19%) 57 (22,8%) 

Хронический пиелоне-

фрит 

10 (6,8%) 19 (28,3%) 4 (11,1%) 33(13,2%) 

Туберкулез легких в 

анамнезе 

0 1 (1,5%) 0 1(0,4%) 

ХБП 0 17 (25,4%) 3 (8,3%) 20 (8%) 

Диабетическая рети-

нопатия 

0 12 (17,9%) 2 (5,5%) 14(5,6%) 

Диабетическая нефро-

патия 

0 16 (23,9%) 2 (5,5%) 18(7,2%) 

Синдром диабетиче-

ской стопы 

0 2 (3%) 0 2(0,8%) 

Диабетическая поли-

нейропатия сенсорно-мо-

торная форма 

0 15 (22,4%) 3 (8,3%) 18(7,2%) 
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Из приведенных данных следует, что была высокая частота экстрагениталь-

ной патологии при всех типах СД, в большинстве случаев она была сочетанной, но 

достоверных отличий в группах не было. 

Данная беременность была первой у 58 (23%), остальные 192 (76,8%) состав-

ляли повторнобеременные, у 12 (4,8%) женщин было больше 3 беременностей. 

Как видно из таблицы 3.3, акушерско-гинекологический анамнез характери-

зовался наличием большого количества возрастных первородящих женщин и вы-

сокую частоту самопроизвольных выкидышей в анамнезе. 

Тяжелая преэклампсия в анамнезе была у 5 (3,5%) в 1 группе, у 7 (10,5%)во 2 

группе и у 5 (13,9%) в 3 группе. При СД 1 и 2 типа это осложнение встречалось в 

анамнезе в 3 раза чаще чем при ГСД (р=0,001), что подтверждает наши данные о 

большей частоте преэклампсии у пациенток с предгестационном диабетом. 

Таблица 3.3 - Акушерско-гинекологический анамнез у беременных с сахар-

ным диабетом 

 1 группа (ГСД) 

n=147 

2 группа 

(СД 1) n=67 

3 группа  

(СД 2) n=36 

Эктопия шейки матки 49 (33,3%) 5 (7,5%) 5(13,9%) 

Воспалительные заболевания ор-

ганов малого таза 

6 (4%) 1(1,5%) 0 

Миомы матки 14 (9,5%) 2 (3%) 1 (2,8%) 

Бесплодие 14(9,5%) 2 (3%) 1 (2,8%) 

ЭКО 4 (2,7%) 0 0 

Первобеременные 35 (23,8%) 16(23,9%) 7(19,4%) 

Первородящие 56 (38%) 31 (4,2%) 9 (25%) 

Самопроизвольные выкидыши 38 (25,9%) 15 (22,4%) 7(19,4%) 

Пожилые первородящие 35 (23,8%) 9 (13,4%) 11(30,5%) 

Многорожавшие 9 (6,1%) 2 (3%) 1 (2,8%) 

Перинатальные потери в 

анамнезе 

7 (4,8%) 4 (6%) 3 (8,3%) 

Тяжелая преэклампсия в 

анамнезе 

5(3,5%) 7(10,5%) 5(13,9%) 
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Перинатальные потери в прошлом имели место у 14 (5,6%) беременных, в 1 

группе у 7 (4,8%), во 2 группе у 4 (6%) и в 3 группе у 3 (8,3%). 

Самопроизвольные выкидыши встречались одинаково часто при всех формах 

СД: у 38 (25,9%) с ГСД, у 15 (22,4%) с СД 1 типа и у 7 (19,4%) с СД 2 типа.  

 

3.2. Течение беременности и перинатальные исходы у беременных в 

контрольной группе 

В данной группе пациенток не было осложнений течения беременности. Все 

пациентки были родоразрешены в доношенном сроке с благоприятным исхо-

дом. У 21 пациентки роды прошли через естественные родовые пути. У 9 – пу-

тем операции кесарева сечения, причиной которого стали: у 6 – рубец на матке 

после предыдущих операций кесарева сечения, у 2 – неправильные положения 

плода, у 1 – заключения смежных специалистов. Все дети родились в удовле-

творительном состоянии и не потребовали переводов другие лечебные учре-

ждения. 

 

3.3. Особенности течения беременности, родов и акушерские и перинаталь-

ные исходы у пациенток с сахарным диабетом 

Все беременные были взяты на учет в женскую консультацию по месту житель-

ства в сроки от 4-х до 32-х недель. Медиана в I группе составила 11 недель (7; 22), 

во II группе – 8 (6; 11), в III группе – 12 (8;25). Достоверной разницы выявлено не 

было. 

Во всех группах отмечалась высокая частота осложнений течения настоящей бе-

ременности, которые подробно представлены в таблице 3.4.  

Было выявлено, что хроническая ФПН достоверно чаще наблюдалась при нали-

чии преэклампсии (р=0,05).   
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Таблица 3.4 - Осложнения беременности у пациенток с сахарным диабетом 
Осложнения Всего 

(n=250) 

I группа 

(ГСД) 

(n=147) 

II группа 

(СД 1) 

(n=67) 

III группа 

(СД 2) 

(n=36) 

Угроза прерывания 

беременности 

90 (36%) 61 (41,5%) 11 

(16,4%) 

18 (50%) 

Токсикоз 51 (20,4%) 30 (20,4%) 16 (23,9) 5 (13,9%) 

Анемия 21 (8,4%) 8 (5,4%) 10 

(14,9%) 

3 (8,3%) 

Гестационная АГ 20 (8%) 9 (6,1%) 6 (8,9%) 5 (13,9%) 

Преэклампсия 26 (10,4%) 6 (4%) 12 

(17,9%) 

8 (22,2%) 

- умеренная 

- тяжелая 

12 (4,8) 

14 (5,6%) 

3 (2%) 

3 (2%) 

5 (7,4%) 

7(10,4%) 

4 (11,1%) 

4 (11,1%) 

Бессимптомная бакте-

риурия 

3 (1,2%) 2 (1,7%) 1 (7,1%) 0 

Обострение хрониче-

ского пиелонефрита 

22 (8,8%) 9 (6,1%) 10(14,9%) 3 (8,3%) 

Маловодие 4 (1,6%) 4 (2,7%) 0 0 

Многоводие 44 (17,6%) 24 (16,3%) 13 

(19,4%) 

7 (19,4%) 

ФПН 52 (20,8%) 27 (18,4%) 17 

(25,4%) 

8 (22,2%) 

Так же у пациенток во время беременности отмечались инфекционные заболева-

ния и осложнения. 

ОРВИ чаще наблюдались у беременных II группы – у 5 (7%), и реже в I и III 

группах – у 5 (3%) и 1 (2,7%). Герпесвирусная инфекция была отмечена только в I 

группе – у 2 (4,9%) беременных, что потребовало лишь местного лечения.  

Как видно из таблицы 3.1 обострение хронического пиелонефрита встречалось 

чаще при СД 1 типа, у 10 (15%) р=0,05. 

С помощью анализа течения экстрагенитальной патологии во время беременно-

сти было обнаружено, что наиболее значимую роль в развитии гипертензивных 

осложнений у пациенток с СД 1 типа играет обострение хронического пиелоне-

фрита (р=0,05).  

Нами проведено родоразрешение 250 беременных, из них 147 с ГСД, 67 с СД 

1 типа и 36 беременных с СД 2 типа.  

Через естественные родовые пути были родоразрешены 119 (47,6%) беремен-
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ных, оперативные роды 131 (52,4%) из них 1 (0,4%) путем наложения акушер-

ских щипцов, 2 (0,8%) вакуум экстракция плода и 128 (51,2%) путем операции 

кесарева сечения. 

Следует отметить увеличение частоты абдоминального родоразрешения у бе-

ременных предгестационным СД (р<0,05), что видно на рисунке 3.1. Вакуум 

экстракция плода и наложение акушерских щипцов было при ГСД. 

 

Рисунок 3.1- Методы родоразрешения в зависимости от типа сахарного 

диабета 

Через естественные родовые пути в 2 раза больше родоразрешено пациенток с 

ГСД, чем при других нарушениях углеводного обмена (р<0,05). В 1 группе само-

произвольные роды произошли у 91 (62%), во 2 группе у 16 (23,9%) и в 3 группе 

у 12 (33,3%). 

При анализе осложнений течения родов существенных различий между груп-

пами получено не было (таблица 3.5.). 

Путем операции кесарева родоразрешено 53 (36%) пациентки с ГСД, 51 

(76%) пациентки с СД 1 типа и 24 (66,7%) пациентки с СД 2 типа. Большинство 

беременных родоразрешено в плановом порядке: в 1 группе 39 (73,5%), во 2 
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группе 32 (55,5%) и в 3 группе 15 (57%). Экстренных родоразрешений при пред-

гестационном диабете больше, чем в группе с ГСД, соответственно 64(44%) бе-

ременных и в 1 группе 14 (26,5%).   

Таблица 3.5 - Осложнения родов 

 1 группа 

(ГСД) 

2 группа 

(СД 1) 

3 группа 

(СД 2) 

Дородовое излитие вод 16 (11%) 6(8,8%) 3(21%) 

Слабость родовой деятель-

ности 

4(2,9%) 3(4,4%) 1(2%) 

Повышение АД в родах 11(7%) 9(13%) 6(16%) 

Острая гипоксия плода 3(2%) 0 0 

Патологическая кровопо-

теря 

2(2,9%) 0 0 

Показания к родоразрешению путем операции кесарева сечения были соче-

танные (таблица 3.6), основными являлись рубец на матке после операции ке-

сарева сечения 57 (26%). 

Таблица 3.6 - Показания к оперативному родоразрешению у пациенток с 

сахарным диабетом 

 1 группа 2 группа 3 группа 

Рубец на матке 22(15%) 27(41%) 8(22%) 

Острая гипоксия плода 3(2%) 9(3%) 6(16%) 

Преэклампсия 5(3,5%) 11(16%) 7(20%) 

Экстрагенитальная патоло-

гия 

2(1,4%) 6(9%) 3(8%) 

Слабость родовой деятель-

ности 

5(3,5%) 3(4,5%) 1(2,7%) 

Предлежание плаценты 2(1,4%) 1(1,5%) 0 

Миома матки больших раз-

меров 

3(2,1%) 1(1,5%) 0 

Преждевременная отслойка 

нормально расположенной пла-

центы 

1(0,7%) 1(1,5%) 0 

Неправильное положение 

плода 

2(1,4%) 5(14%) 3(8%) 

 

При СД 1 типа абдоминальных родоразрешений в связи с рубцом на матке было 

больше в 2 раза, чем при других формах СД (р<0,05). Тяжелая преэклампсия, 
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как показание к кесареву сечению, преобладала при предгестационном диабете 

и составляла при 1 типе СД 16% и 20% при 2 типе СД. 

При анализе метода родоразрешения в зависимости от типа СД мы выявили, 

что высокая частота абдоминальное родоразрешения при СД 1 и 2 типа была 

связана с наличием рубцов на матке после тяжелой преэклампсии в анамнезе 

(р=0,05). 

Количество преждевременных родов во 2 группе было 13 (19%), в 3 группе 6 

(16%) и было достоверно выше, чем в 1 группе 7 (4,8%) (р<0,05). В 1 группе 

основным показанием к досрочному родоразрешению было угроза разрыва 

матки по рубцу. Во 2 и 3 группе основным показанием к досрочному родораз-

решению была тяжелая преэклампсия.  

Мы проследили исходы беременности у 250 женщин с различными формами 

СД. При этом у 1 пациентки (0,4%) отмечена неразвивающаяся беременность в 

сроке 16 недель. После 30 недель родоразрешены 244 пациентки. В представ-

ленном рисунке 3.2 видно, что основная часть новорожденных родилась с мас-

сой тела от 3000 до 4000 г (66,4%). Роды крупным плодом произошли в 20 па-

циенток (8%). Масса тела новорожденных от 1000–2000 г отмечалась у 3 паци-

енток, родоразрешенных в сроке 26–30 недель, что является нормой для дан-

ного срока гестации.  

 

Рисунок 3.2 - Масса новорожденных (г) от матерей с различными фор-

мами СД 

1,20%

24%
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Масса детей более 4000 г чаще встречалась в группе пациенток с ГСД 14 

(9,5%) (р<0,05), что возможно связано с недостаточной компенсацией диабета. 

Масса новорожденных от 1000-2000г наблюдалась у 3 пациенток, у 2 (3%) па-

циенток с СД первого типа столь низкая масса тела была обусловлена сроком 

гестации в момент родоразрешения 26–30 недель, а у 1 пациентки (0,7%) с ГСД 

– тяжелой ФПН. Распределение новорожденных по массе тела, в зависимости 

от типа СД, представлено в таблице 3.7. 

Таблица 3.7 – Распределение новорожденных по массе тела, в зависимо-

сти от типа сахарного диабета 

Масса тела ново-

рожденных 

1 группа 

(ГСД) 
1 группа  

(СД 1) 

2 групп  

(СД 2) 

Всего 

1000-1999 1 (0,7%) 2 (3%) - 3 (1,2%) 

2000-2999 29 (19,7%) 14 (20,9%) 17 (47,2%) 60 (24%) 

3000-3999 103 (70%) 46 (68,7%) 17 (47,2%) 166(66,4%) 

>4000 14 (9,6%) 4 (6%) 2 (5,6%) 20 (8%) 

У 22 (8,8%) пациенток с различными типами СД, независимо от срока была ди-

агностирована задержка роста плода. У 10 пациенток (6,8%) с ГСД, у 5 – с СД 

I типа (7,4%) и у 7 – с СД II типа (19,5%), как видно из таблицы 3.8   

 Таблица 3.8 - Перинатальные исходы у пациенток с различными ти-

пами сахарного диабета 
  

Всего 

1 группа 

(ГСД) 

2 группа 

(СД 1) 

3 группа 

(СД 2) 

Диабетическая 

фетопатия 

55 (22%) 23 

(15,6%) 

26 (38,8%) 6 (16,7%) 

Макросомия 

плода 

13 (5,2%) 5 (3,4%) 5 (7,5%) 3 (8,3%) 

Крупный плод 14 (5,6%) 8 (5,4%) 4 (5,9%) 2 (5,5%) 

Гипотрофия 

новорожденного 

14 (5,6%) 4 (2,7%) 7 (10,4%) 3 (8,3%) 

Самая высокая частота диабетической фетопатии отмечалась при СД I типа 

у 26 (38,8%), по сравнению с другими группами (р<0,05). При статистическом 
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анализе достоверных различий в частоте макросомий плода у пациенток с раз-

личными формами нарушения углеводного обмена выявлено не было. При пре-

гестационном СД отмечается более частая гипотрофия новорожденных по срав-

нению с пациентками с ГСД. 

У 223 исследуемых (89,2%) нами пациенток был удовлетворительный исход бе-

ременности для матери и плода (родоразрешение в доношенном сроке гестации, 

рождение здорового ребенка или ребенка с незначительными отклонениями в те-

чении раннего неонатального периода и не потребовало перевода в другие лечеб-

ные учреждения). Группу неудовлетворительных исходов (таблица 3.9), составили 

26 детей (10,4%), которые были переведены на второй этап выхаживания: 20 (8%) 

– в связи с недоношенностью, 2 (0,8%) – по поводу инфекционных осложнений, 4 

(1,6%)– в связи с незрелостью. 

Таблица 3.9 - Неудовлетворительные исходы беременности в зависимости от 

типа сахарного диабета 

 Всего Группа 1 

(ГСД) 

Группа 2 

(СД 1) 

Группа 3 

(СД 2) 

Недоношенность 20 (8%) 4 (2,7%) 11 (16,4%) 5 (7,4%) 

Незрелость 4 (1,6%) 1 (0,7%) 2 (3%) 1 (2,7%) 

Инфекционные 

осложнения 

2 ( 0,8%) 1 (0,7%) 1 (1,5%) - 

Стоит отметить, что недоношенных детей, которые потребовали перевода на 

второй этап выхаживания, было больше в 2 раза у пациенток с СД I типа – 11 

(16,4%), по сравнению с пациентками в других группах (р=0,05). Других досто-

верных различий выявлено не было. 

В таблице 3.10 представлена оценка по шкале Апгар новорожденных у паци-

енток с нарушением углеводного обмена, из которой видно, что детей с асфик-

сией при рождении больше в группе пациенток с СД II типа, по сравнению с 

другими группами. 
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Таблица 3.10 - Оценка по шкале Апгар на 5 минуте 

 Всего 1 группа 

(ГСД) 

2 группа 

(СД 1) 

3 группа 

(СД 2) 

8 баллов и выше 235 (92,8%) 142 (96,7%) 60 (89,5%) 30 (83,3%) 

3-6 баллов 17 (6,8%) 5 (3,7%) 6 (8,6%) 6 (16,7%) 

 

Заключение:  проведенный нами анализ выявил, что увеличение возраста и 

избыточная масса тела является фактором риска развития ГСД и СД1 типа. 

Наличие любого типа СД сочетается с высокой частотой самопроизвольных вы-

кидышей. При наличии СД любого типа имеет место высокая частота абдоми-

нальных родоразрешений. 
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ГЛАВА 4. 

ХАРАКТЕРИСТИКА АНАМНЕЗА, ТЕЧЕНИЯ И ИСХОДОВ 

БЕРЕМЕННОСТИ У ПАЦИЕНТОК С САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ ПРИ 

РАЗЛИЧНЫХ ТИПАХ ГИПЕРТЕНЗИВНЫХ ОСЛОЖНЕНИЙ ГЕСТАЦИИ 

Для определения частоты гипертензивных осложнений беременности при раз-

личных типах с СД в работу были включены 1124 пациентки со всеми типами диа-

бета, наблюдавшиеся и родоразрешенные в МОНИИАГ в период с 2012 по 2018 гг.  

Таблица 4.1 - Гипертензивные осложнения у беременных с различными ти-

пами сахарного диабета 

 ГСД СД 1 СД 2 

Общее количество 815 232 77 

АГ 113 (13,8%) 28 (12%) 28 (36,3%) 

ГАГ 89 (11%) 19 (8%) 7 (9%) 

Преэклампсия 35 (4,3%) 24 (10,3%) 10 (12,9%) 

По данным таблицы 4.1 видно, что частота хронической АГ при ГСД и 

СД 1 типа практически не отличается и составляет около 12–13%. При СД 2 

типа частота этой патологии примерно в три раза выше. Вместе с тем частота 

преэклампсии примерно одинакова при наличии предгестационного диабета 

(10–13%) и существенно ниже при гестационном. Это наблюдение свидетель-

ствует о том, что в генезе преэклампсии имеет значение не столько наличие 

хронической АГ, сколько наличие предгестационного диабета и какие-то его 

неблагоприятные влияния в ранние сроки беременности, поскольку ГСД разви-

вается, как правило, после 15–20 недель гестации. Можно предполагать, что 

развитию преэклампсии при диабете 1 и 2 типов приводит гипергликемия, име-

ющая место в ранние сроки, и какие-то другие метаболические нарушения, ха-

рактерные для больных с диабетом.  
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4.1 Характеристика анамнеза у пациенток с гипертензивными осложнениями 

Был проведен статистический анализ возраста пациенток в зависимости от типа 

гипертензивных осложнений беременности. По данным таблицы 4.2 видна корре-

ляция частоты гипертензивных осложнений с возрастом пациенток. Таким обра-

зом, риск гипертензивных осложнений выше у пациенток старше 36 лет (медиана 

37.1, р=0,05), по сравнению с другими возрастными категориями.  

Таблица 4.2 - Распределение пациенток с гипертензивными осложнениями 

беременности по возрасту 

 Возраст 

Группы <20(%) 20-25 лет 
(%) 

26-30 лет 
(%) 

31-35лет 
(%) 

>36 лет 
(%) 

ХАГ - 9 (16%) 15 

(26,8%) 

15(26,8%) 17 (30,4%) 

ГАГ - 7 (25,6%) 6 (21,4%) 6 (21,4%) 9 (31,6%) 

Преэк-

лампсия 

1 (3,8%) 5 (20 %) 5(20%) 6 (23%) 9 (33,2%) 

Всего 1 (0,9%) 21 (19%) 26 

(23,6%) 

27 (24,%) 35 (31,8) 

Во всех группах у всех пациенток отмечалась высокая частота экстрагениталь-

ной патологии, у 80% было сочетание нескольких заболеваний (таблица 4.3). Стоит 

отметить большое количество женщин с избыточной массой тела и ожирением при 

преэклампсии у 50%, по сравнению с другими видами гипертензивных осложнений 

беременности р=0,05.  

Преэклампсия у половины пациенток осложнила течение беременности на фоне 

ХАГ р<0,05. 

Заболевания органов зрения, не связанные с СД, были у 5 (9%) при ХАГ, у 5 

(19%) при ГАГ и у 3 (11,5%) при преэклампсии. Частота заболеваний органов зре-

ния была достоверно выше при ГАГ по сравнению с ХАГ 
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Заболевания щитовидной железы были у 5 (9%) в 1а подгруппе, у 2 (7%) во 2а 

подгруппе и у 9 (35%) в 3а подгруппе. Заболевания щитовидной железы встреча-

лись в 3 раза чаще при преэклампсии, чем при других гипертензивных осложне-

ниях беременности (р<0,05). У пациенток с заболеваниями щитовидной железы во 

время беременности была достигнута медикаментозная компенсация. 

Таблица 4.3 - Характеристика экстрагенитальной патологии у беременных с 

гипертензивными осложнениями 

Заболевания 1а под-

группа 

(ХАГ) 

n=56 

2а под-

группа 

(ГАГ) 

n=28 

3а подгруппа 

(преэклампсия) 

n=26 

Всего n=110 

Избыточна масса тела 10 (18%) 1(4%) 9(35%) 20 (18,2%) 

Ожирение 1 степени 2 (4%) 1 (3,5%) 3 (11,5%) 6 (5,4%) 

Ожирение 2 степени 3 (5%) 0 1 (4%) 4 (3,6%) 

Ожирение 3 степени 1 (2%) 0 1 (4%) 2 (1,8%) 

Артериальная гипер-

тензия 

0 0 11(42%) 70(28%) 

Врожденный порок 

сердца 

2 (4%) - 2 (8%) 4 (3,6%) 

Варикозная болезнь 8 (15%) 2(7%) 2 (8%) 12 (10,9%) 

Заболевания щитовид-

ной железы 

5 (9%) 2(7%) 9(35%) 16(14,5%) 

Миастения 1(1,8%) 0 0 1 (0,9%) 

Заболевания органов 

зрения 

5(9%) 5 (19%) 3(11,5%) 13 (11,8%) 

Хронический пиелоне-

фрит 

3 (5,3%) 4 (14,2%) 7 (27%) 14(12,7%) 

Туберкулез легких в 

анамнезе 

0 1 (3,5%) 0 1(0,9%) 

ХБП 8(15 %) 5 (19%) 9 (35%) 22(20%) 

 

Стоит отметить, что частота ХБП при преэклампсии 35% это выше в 2 раза, чем 

при других гипертензивных осложнениях (р<0,05). 

Хронический пиелонефрит был у 3 (5,3%) в 1 группе, у 4 (14,2%) во 2 группе и у 

7 (27%) в 3 группе. При преэклампсии хронический пиелонефрит встречается в 2 

раза чаще при ХАГ и ГАГ р=0,05. Как можно отметить из таблицы 4.4 ХАГ и пре-

эклампсия встречались чаще, чем в группе с ГАГ. 
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Таблица 4.4 - Осложнения диабета у беременных с гипертензивными ослож-

нениями 

Заболевания 1а подгруппа 

(ХАГ) 

n=56 

2а подгруппа 

(ГАГ) 

n=28 

3а подгруппа 

(преэклампсия) 

n=26 

Всего n=110 

Диабетическая ретино-

патия 

8(15%) 4 (14,2%) 3 (11,5%) 15(13,6%) 

Диабетическая нефро-

патия 

8(15 %) 1 (3,5%) 3 (11,5%) 12(10,9%) 

Синдром диабетиче-

ской стопы 

2(4%) 0 0 2(1,8%) 

Диабетическая поли-

нейропатия сенсорно-

моторная форма 

10 (18%) 4 (14,2%) 3 (11,5%) 17(15,4%) 

Из приведенных данных следует, что была высокая частота экстрагенитальной 

патологии во всех подгруппах, в большинстве случаев она была сочетанной, но до-

стоверных отличий в группах не было. 

Данная беременность была первой у 17 (15,5%), остальные 93 (84,5%) составляли 

повторнобеременные, у 5 (4,5%) женщин было больше 3 беременностей. 

Как видно из таблицы 4.5, акушерско-гинекологический анамнез характеризо-

вался наличием большого количества самопроизвольных выкидышей в анамнезе: у 

15 (26,8%) при ХАГ, у 7 (25%) при ГАГ и у 7 (27%) при преэклампсии. 

Тяжелая преэклампсия в анамнезе была у 5 (3,5%) в 1 группе, у 7 (10,5%) во 2 

группе и у 5 (13,9%) в 3 группе. При СД 1 и 2 типа это осложнение встречалось в 

анамнезе в 3 раза чаще, чем при ГСД (р=0,001), что связано с большей частотой 

преэклампсии у пациенток с предгестационном диабетом. 

Как видно из таблицы 4.5. при преэклампсии частота ХБП 35%, что в 2 раза выше 

при других видах гипертензивных осложнений и возможно является фактором 

риска развития преэклампсии. 
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Таблица 4.5 - Акушерско-гинекологический анамнез у беременных с ги-

пертензивными осложнениями 

 1а подгруппа 

(ХАГ) n=56 

 

2а подгруппа 

(ГАГ)  n=28 

3а подгруппа (пре-

эклампсия) n=26 

Эктопия шейки 

матки 

8 (15%) 2(7%) 2 (8%) 

Воспалительные за-

болевания органов 

малого таза 

5(9%) 5 (19%) 3(11,5%) 

Миомы матки 8 (15%) 2(7%) 2 (8%) 

Бесплодие 8 (15%) 1 (3,5%) 2 (8%) 

ЭКО 3 (5,3%) 1 (3,5%) 0 

Первобеременные 8 (14,3%) 5 (19%) 4 (16%) 

Первородящие 8 (14,3%) 5 (19%) 7 (27%) 

Самопроизвольные 

выкидыши 

15 (26,8%) 7 (25%) 7 (27%) 

Пожилые первородя-

щие 

5 (9%) 6 (21,5%) 3 (11,5%) 

Многорожавшие 3 (5,3%) 1 (3,5%) 1 (4%) 

Перинатальные по-

тери в анамнезе 

3 (5,3%) 2(7%) 3(11,5%) 

Тяжелая преэкламп-

сия в анамнезе 

1(1,8%) 0 5(5%) 

Перинатальные потери в прошлом имели место у 14 (5,6%) беременных, в 1а 

подгруппе у 7 (4,8%), во 2а подгруппе у 4 (6%) и в 3а подгруппе у 3 (8,3%). 

4.2  Особенности течения беременности, родов и акушерские и перинатальные 

исходы у пациенток с гипертензивными осложнениями 

Все беременные были взяты на учет в женскую консультацию по месту житель-

ства в сроки от 4-х до 32-х недель. Медиана в Iа подгруппе составила 9 недель (7; 

13), во IIа подгруппе – 11 (8; 16), в IIIа подгруппе – 8 (6;32). Достоверной разницы 

выявлено не было. 

Во всех подгруппах отмечалась высокая частота осложнений течения настоящей 

беременности, которые подробно представлены в таблице 4.6.  
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Было выявлено, что хроническая ФПН достоверно чаще наблюдалась при нали-

чии преэклампсии, а критическое состояние плода – при ГАГ (р=0,0001). Исследо-

вание количества околоплодных вод показало, что при тяжелой преэклампсии до-

стоверно чаще регистрировалось маловодие, при гестационной АГ – многоводие, 

нормальное количество вод встречалось у беременных, не имеющих гипертензив-

ных осложнений (р=0,035).  

Таблица 4.6 - Осложнения беременности у беременных с гипертензивными 

осложнениями 

 Всего (n=110) Iа 

подгруппа 

(ХАГ) 

(n=56) 

IIа под-

группа 

(ГАГ) 

(n=28) 

IIIа под-

группа 

(преэк-

лампсия) 

(n=26) 

Угроза прерывания беремен-

ности 

31 (28,2%) 11 (19,6%) 9 (32,1%) 11 (42,3%) 

Токсикоз 22 (20%) 11 (19,6%) 6 (21,4) 5 (19,2%) 

Анемия 16 (14,5%) 8 (14,3%) 5 (17,9%) 3 (11,5%) 

Бессимптомная бактериурия 3 (2,7%) 2 (3,6%) 1 (3,6%) 0 

Обострение хронического пи-

елонефрита 

14 (12,7%) 3 (5,3%) 4 (14,2%) 7 (27%) 

Маловодие 7 (6,3%) 4 (7,1%) 1 (3,6%) 2 (7,7%) 

Многоводие 12 (10,9%) 3 (5,3%) 4 (14,2%) 5 (19,2%) 

ФПН 21 (18,2%) 8 (14,3%) 5 (17,9%) 8 (30,7%) 

Так же у пациенток во время беременности отмечались инфекционные заболева-

ния и осложнения. 

ОРВИ чаще наблюдались у беременных Iа подгруппы – у 4 (7,1%), и реже в IIа и 

IIIа подгруппах – у 5 (3%) и 1 (2,7%). Герпесвирусная инфекция была отмечена 

только в IIа подгруппе – у 1 (3,6%) беременных, что потребовало лишь местного 

лечения.  

Как видно из таблицы 4.5 обострение хронического пиелонефрита было у3 

(5,3%) пациенток с ХАГ, у 4 (14,2%) с ГАГ и у 7 (27%) с преэклампсией.  
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С помощью анализа течения экстрагенитальной патологии во время беременно-

сти было обнаружено, что наиболее значимую роль в развитии преэклампсии у па-

циенток с СД играет обострение хронического пиелонефрита (р=0,05).  

Нами проведено родоразрешение 110 беременных, из них 56 с ХАГ, 28 с ГАГ 

и 26 с преэклампсией.  

Через естественные родовые пути были родоразрешены 43 (39%) беремен-

ных, оперативные роды 66 (60%) и у 1 (0,9%) отмечена неразвивающаяся бере-

менность в сроке 16 недель. 

Следует отметить увеличение частоты абдоминального родоразрешения у бе-

ременных с гестационными гипертензивными нарушениями (р<0,05), что видно 

на рисунке 4.1.  

 

Рисунок 4.1- Методы родоразрешения при различных типах гипертензив-

ных осложнений 

Через естественные родовые пути в 2 раза больше родоразрешено пациенток 

с ХАГ (р<0,05). В 1а подгруппе самопроизвольные роды произошли у 27 (50%), 

во 2 группе у 9 (32,1%) и в 3 группе у 7(27%). 

При анализе осложнений течения родов существенных различий между 

группами получено не было (таблица 4.7). 
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Таблица 4.7 - Осложнения родов у пациенток с гипертензивными осложне-

ниями 

 1а подгруппа 

(ХАГ) 

n=56 

2а подгруппа 

(ГАГ) 

n=28 

3а подгруппа 

(преэклампсия 

n=26 

Дородовое изли-

тие вод 

11 (19,6%) 4 (14,3%) 3 (11,5%) 

Слабость родовой 

деятельности 

4 (7,1%) 3 (11%) - 

Повышение АД в 

родах 

15(26,8%) 4 (14,3%) 5 (19,2%) 

Острая гипоксия 

плода 

3(5,3%) 1 (3,6%) 0 

Патологическая 

кровопотеря 

2(3,6%) 0 0 

Путем операции кесарева сечения родоразрешено 28 (50%) пациенток с 

ХАГ, 19 (68,7%) пациентки с ГАГ и 19 (73%) пациентки с преэклампсией. Боль-

шинство беременных родоразрешено в плановом порядке (в 1а подгруппе 21 

(75%), во 2а подгруппе 8 (42%) и в 3а подгруппе 8 (42%). Экстренных родораз-

решений при гипертензии, развившейся на фоне беременности, больше, чем в 

группе с ХАГ, соответственно 58% беременных и в 1а подгруппе 7 (25%). По-

казания к абдоминальному родоразрешению были сочетанные (таблица 4.8), ос-

новным являлся рубец на матке после операции кесарева сечения 38 (34,5%). 

Стоит отметить, что в 3а подгруппе так же часто встречалась тяжелая преэк-

лампсия, которая потребовала родоразрешения путем операции кесарева сече-

ния р=0,05. 

При анализе метода родоразрешения в зависимости от типа гипертензив-

ных осложнений мы выявили, что высокая частота абдоминальное родоразре-

шения во всех группах была связана с наличием рубцов после тяжелой преэк-

лампсии в анамнезе (р=0,05). 

Преждевременные роды были только при преэклампсии 5 (19,2%). При 

других видах гипертензивных осложнений все дети родились после 37 недель 

гестации. 
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Таблица 4.8 - Показания к оперативному родоразрешению у пациенток с 

гипертензивными осложнениями 

 1а подгруппа 

(ХАГ) 

n=56 

2а подгруппа 

(ГАГ) 

n=28 

3а подгруппа 

(преэклампсия) 

n=26 

Рубец на матке 20(36,4%) 12 (43,7%) 8 (29%) 

Острая гипоксия 

плода 

5(9%) - 1 (3,8%) 

Преэклампсия - - 7(23,5%) 

Экстрагениталь-

ная патология 

- 1 (3,5%) 1 (3,8%) 

Слабость родовой 

деятельности 

- - 1 (3,8%) 

Предлежание пла-

центы 

1(1,8%) - - 

Миома матки 

больших размеров 

- 1(3,5%) - 

Недостаточная 

биологическа го-

товность орга-

низма к родам 

- 2(7%) 1 (%) 

Неправильное по-

ложение плода 

2(3,5%) 2 (7%) - 

Мы проследили исходы беременности у 110 женщин с различными фор-

мами гипертензивными осложнениями. При этом у 1 пациентки (0,9%) с ХАГ 

отмечена неразвивающаяся беременность в сроке 16 недель. В представленном 

рисунке 4.2 видно, что основная часть новорожденных родилась с массой тела 

от 3000 до 4000 г – 53 новорожденных (48%). Роды крупным плодом произошли 

у 13 пациенток (8%). Масса тела новорожденных от 1000–2000 г отмечалась у 

3 пациенток (2,7%), родоразрешенных в сроке 26–30 недель, что является нор-

мой для данного срока гестации. 
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Рисунок 4.2 - Масса новорожденных (г) от матерей с различными формами 

гипертензивных осложнений 

Масса детей более 4000г чаще встречалась в группе пациенток с ГАГ 5 

(18%) (р<0,05), по сравнению с другими гипертензивными осложнениями. 

Масса новорожденных от 1000–2000 г наблюдалась у 3 пациенток, у 2 (7,69%) 

пациенток с преэклампсией столь низкая масса тела была обусловлена сроком 

гестации в момент родоразрешения 26–30 недель, а у 1 пациентки (3,85%) с 

преэклампсией – в связи с тяжелой ФПН. Распределение новорожденных по 

массе тела, в зависимости от типа СД, представлено в таблице 4.9. 

Таблица 4.9 -Распределение новорожденных по массе тела в зависимости 

от типа гипертензивного осложнения 

Масса тела ново-

рожденных 

1а под-

группа 

(ХАГ) 

2а под-

группа 

(ГАГ) 

3а под-

группа 

(преэкламп-

сия) 

Всего 

1000-1999 - - 3 (11,5%) 3 (2,7%) 

2000-2999 27 (48%) 4 (13,3%) 16 (61,5%) 47 (42,7%) 

3000-3999 26 (46%) 19 (68,7%) 7 (27%) 52 (47,3%) 

>4000 3 (6%) 5 (18%) - 8 (7,3%) 

2,70%

42,70%

47,30%

7,30%

1000-1999 2000-2999 3000-3999 >4000
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Стоит отметить высокую частоту СЗРП коррелирующую с преэклампсией 

у пациентов с СД. У 3 (6%) с ХАГ, у 2 (6,7%) – ГАГ и у 5 (19,2%) с преэкламп-

сией, как видно из таблицы 4.10.   

Таблица 4.10 - Перенатальные исходы у пациенток с различными формами 

гипертензивных осложнений 

Самая высокая частота диабетической фетопатии отмечалась при геста-

ционных гипертензивных осложнениях у 10 (18,8%), по сравнению с пациент-

ками страдающих ХАГ (р<0,05). Макросомия плода встречалась чаще при ГАГ 

– 5 (17,8%), по сравнению с другими подгруппами 4 (4,4%). Гипотрофия в 3 

раза чаще встречается при преэклампсии – 5 (19,2%), чем в других подгруппах 

(р<0,05). 

У 97 исследуемых (88%) нами пациенток был удовлетворительный исход бе-

ременности для матери и плода (родоразрешение в доношенном сроке гестации, 

рождение здорового ребенка или ребенка с незначительными отклонениями в те-

чении раннего неонатального периода) и не потребовало перевода в другие лечеб-

ные учреждения. Группу неудовлетворительных исходов (таблица 4.11), составили 

12 детей (11%), которые были переведены на второй этап выхаживания: 7 (6%) – в 

связи с недоношенностью, 2 (1,8%) – по поводу инфекционных осложнений, 3 

(2,7%) – в связи с незрелостью.  

 

 Всего 1а подгруппа 

(ХАГ) 

2а подгруппа 

(ГАГ) 

3а подгруппа 

(преэкламп-

сия) 

Диабетическая фе-

топатия 

13 (11,8%) 3 (6%) 5 (17,8%) 5 (19,2%) 

Макросомия плода 13 (5,2%) 3 (6%) 5 (17,8%) 1 (3,8%) 

Крупный плод 4 (3,6%) 3 (6%) 4 (14,3%) - 

Гипотрофия ново-

рожденного 

7 (6,3%) 2 (3,6%) - 5 (19,2%) 

ЗРП 10 (9%) 3 (6%) 2 (6,7%) 5 (19,2%) 
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Таблица 4.11 - Неудовлетворительные исходы беременности в зависимости 

от типа гипертензивного осложнения 

 Всего 1а подгруппа 

(ХАГ) 

2а подгруппа 

(ГАГ) 

3а подгруппа 

(преэклампсия) 

Недоношенность 8 (7,2%) 2 (3,5%) 1 (3,5%) 5 (19,2%) 

Незрелость 5 (4,5%) 1 (1,7%) 2 (7%) 2 (7,7%) 

Инфекционные 

осложнения 

8 ( 7,2%) 5 (8,9%) 3(10,7%) - 

Стоит отметить, что детей, которые потребовали перевода на второй этап 

выхаживания, было больше в 2 раза у пациенток с преэклампсией – 5 (19,2%), 

по сравнению с пациентками в других группах (р=0,05). Других достоверных 

различий выявлено не было. 

В таблице 4.12 представлена оценка по шкале Апгар новорожденных у паци-

енток с различными гипертензивными осложнениями из которой видно, что де-

тей с асфиксией при рождении больше в группе пациенток с гипертензивными 

осложнениями, развившимися во время беременности, по сравнению с другими 

группами. 

Таблица 4.12 - Оценка новорожденного по шкале Апгар на 5 минуте у 

пациенток с гипертензивными осложнениями 

 Всего 1а подгруппа 2а подгруппа 3а подгруппа 

8 баллов и 

выше 

92 (83,6%) 53 (94,6%) 25 (89,5%) 21 (80,8%) 

3-6 баллов 17 (15,5%) 2 (3,5%) 3 (10,5%) 5 (19,2%) 

Заключение: частота ХАГ при ГСД и СД 1 типа составляет 12–13%, при 

СД 2 типа 36%. Частота преэклампсии при ШСД 4,3%, при 1 типе СД 10,3% и 

12,9% при 2 типе СД. Увеличение возраста и наличие ожирения является факто-
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ром риска развития гипертензивных осложнений беременности (р=0,03). Неблаго-

приятные прогностические признаки развития преэклампсии — это наличие ХБП 

и хронического пиелонефрита у пациенток с СД. Данные заболевания почек уве-

личивают риск гипертензивных осложнений беременности в 2 раза (р=0,05).  

4.3. Суточное мониторирование артериального давления 

СМАД был проведен 38 пациенткам с различными типами СД и гипертензив-

ными осложнениями беременности.   

С целью выявления прогностически неблагоприятных параметров по СМАД мы 

разделили пациенток в зависимости от типа суточной кривой и от типа ночного 

снижения артериального давления [40, 41]. 

Нормальный тип суточной кривой был у 15 пациенток, тахисистолический – у 5, 

брадидиастолический – у 10 и систоло-диастолический – у 8. 

В таблице 4.13 представлена характеристика пациенток в зависимости от типа 

суточной кривой. Как видно из таблицы для большинства пациенток с хронической 

и гестационной артериальной гипертензией характерен нормальный тип суточной 

кривой – у 10 (21%) и 6 (12%) пациенток соответственно (р=0,05). Для преэкламп-

сии не характерен нормальный тип суточной кривой, для таких пациенток более 

характерна систоло-диастолическая и брадидиастолическая кривая – у 4 (10,5%). 

Абдоминальное родоразрешение было почти у половины пациенток при всех ти-

пах суточной кривой. При нормальном и брадидиастолическом типе суточной кри-

вой основным показанием к абдоминальному родоразрешению было наличие 

рубца на матке после операции кесарева сечения – у 48% пациенток, показаний со 

стороны плода и тяжесть преэклампсии в данной группе не было. 

При тахисистолическом типе суточной кривой у 3 (60%) из 4 (80%) выполненных 

абдоминальных родоразрешений было в связи с критическим состоянием плода. 

При систоло-диастолическом типе суточной кривой основным показанием к абдо-

минальному родоразрешению было критическое состояние плода у 3 (37%) бере-

менных. 
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Таблица 4.13 - Гипертензивные осложнения беременности и типы сахар-

ного диабета при различных типах суточной кривой от общего количества 

проведенного СМАД 

 Нормальный Тахисистоличе-

ский 

Брадидиастоличе-

ский 

Систоло-диа-

столический 

ГСД 8(21%) 0 3(7,8%) 1(2,6%) 

СД 1 4(10,5%) 5(13,1%) 4(10,5%) 6(15,7%) 

СД 2 3(7,8%) 0 3(7,8%) 1(2,6%) 

Всего 15(39%) 5(13,1%) 10(26,3%) 8(21%) 

ХАГ 9(23,6%) 3(7,8%) 6(15,7%) 3(7,8%) 

ГАГ 5(13,1%) 0 0 1(2,6%) 

преэклампсия 1(2,6%) 2(5,2%) 4(10,5%) 4(10,5%) 

Всего 15(39%) 5(13,1%) 10(26,3%) 8(21%) 

 

Как видно из таблицы 4.14 ФПН встречалась у половины пациенток с тахисито-

лическим и систоло-диасталическим типом суточной кривой. Статистической до-

стоверности между типом суточной кривой и перинатальными исходами выявлено 

не было (p> 0,05).  

 

Таблица 4.14 - Родоразрешение и исходы в зависимости от типа суточной 

кривой 

 Нормаль-

ный  

(N=15) 

Тахисистоли-

ческий  

(N=5) 

Брадидиастоли-

ческий  

(N=10) 

Систоло-диа-

столический 

(N=8) 

Кесарево сечение 7(46%) 4(80%) 6(60%) 5(62,5%) 

Роды через есте-

ственные родовые 

пути 

8(54%) 1(20%) 4(40%) 3(37,5%%) 

Диабетическая фе-

топатия 

3(20%) 5(100%) 0 3(37,5%%) 

ФПН 4(26,6%) 2(40%) 6(60%) 4(50%) 

СЗРП 2(13,3%) 0 0 1(12,5%) 

Острая гипоксия 

плода 

0 3(60%) 0 3(37%) 
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При разделении пациенток в зависимости от типа ночного снижения у 17 паци-

енток был тип dipper, у 18 – non dipper, у 3 – night-peaker. Оver dipper типа ночного 

снижения у обследованных нами пациенток не было. 

Таблица 4.15 - Гипертензивные осложнения беременности и типы сахарного 

диабета при различных типах ночного снижения от общего количества про-

веденного СМАД 
 Dipper N=17 non dipper N=18 night peaker N=3 

ГСД 9(23,6%) 4(10,4%) 0 

СД 1 7(41,1%) 10(26,3%) 2(5,2%) 

СД 2 1(2,6%) 4(10,4%) 1(2,6%) 

ХАГ 6(15,7%) 15(39,4%) 0 

ГАГ 6(15,7%) 0 0 

Преэклампсия 5(13,1%) 3(5,2%) 3(5,2%) 

Как видно из  таблицы 4.15 non dipper тип ночного снижения характерен для 

хронической артериальной гипертензии и этот тип был у 15 (39,4%) пациенток. 

Таблица 4.12 - Родоразрешение и исходы в зависимости от типа суточной 

кривой 

 Dipper N=17 non dipper 

N=18 

night peaker 

N=3 

Кесарево сечение 8(47%) 11(61%) 3(100%) 

Роды через естественные 

родовые пути 

9(53%) 7(38,8%) 0 

Диабетическая фетопатия 4(23,5%) 5(27%) 2(66,6%) 

ФПН 4(23,5%) 9(59%) 3(100%) 

СЗРП 0 1(5,5%) 2(66,6%) 

Острая гипоксия плода 2(11,7%) 4(22%) 0 

Наиболее тяжело протекающим гипертензивным осложнениям характерен night 

peaker тип ночного снижения артериального давления, пациентки в этой группе 

были родоразрешены в связи с тяжестью преэклампсии в сроках 33–34 недели, од-

нако статистической достоверности не получено, возможно в связи с малочислен-

ностью этой группы (p>0,05) (таблица 4.16). 
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 При анализе данных СМАД установлено, что ФПН наиболее часто встреча-

лась при брадидиастолическим типов кривой, при преэклампсии преобладали си-

столо-диастолический и брадидиастолический варианты. Также наиболее часто 

брадидиастолический вариант суточной кривой АД имел место при СД 1 типа. 

Недостаточное ночное снижение АД также чаще отмечалось при СД 1 типа. 

Скорее всего, это связано с тем, что в обследованной когорте беременных с СД 1 

типа было много пациенток с большим стажем диабета и диабетическим пораже-

нием почек, в том числе с ХБП 2–3 стадий. Недостаточное ночное снижение АД 

чаще имелось у беременных с ХАГ, что свидетельствует о том, что эти изменения 

не развиваются за короткое время, и, по-видимому, свидетельствует о наличии си-

стемного сосудистого поражения. Также наличие СЗРП отмечалось лишь при от-

сутствии ночного снижения или при night peaker-типе суточной кривой АД (p>0,05), 

что косвенно свидетельствует о взаимосвязи ФПН и диабетического поражения почек.  

Заключение: таким образом, такие параметры СМАД, как тип суточной 

кривой АД и ночное снижение, в нашем исследовании не показали клинически зна-

чимой диагностической ценности. Однако следует учитывать, что возможно 

именно небольшой объем исследования не позволил нам получить достоверные 

выводы.  

4.4. Профилактика преэклампсии 

С целью профилактики акушерских осложнений 18 пациенткам с различными 

типами СД назначали гепаринотерапию, из них 3 (16%) пациентки получали не-

фракционированный гепарин и 15(84%) фракционированный. Начало гепариноте-

рапии было в I триместре у 14 пациенток, у 2 в прегравидарном этапе и у 2 в III 

триместре. У всех пациенток был подкожный метод введения. Максимальная су-

точная доза варьировала от 10 до 50 тысяч ЕД.  

Среди пациенток, получающих гепарин, у 6 (32%) была преэклампсия в 

анамнезе с перинатальными потерями. Поэтому наиболее частым показанием для 
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его применения была профилактика присоединения гипертезивных осложнений бе-

ременности. 

Умеренная преэклампсия возникла в 2 (10,6%) наблюдениях у пациенток с нача-

лом гепаринотерапии в III триместре, но данное осложнение не явилось показанием 

к досрочному и абдоминальному родоразрешению. Тяжелой преэклампсии у па-

циенток, получающих гепарин, не было.  

В 4 наблюдениях дети родились с признаками ЗВУР и/или гипотрофии, 

остальные дети родились с нормальной массой для гестационного срока и в удо-

влетворительном состоянии. 

При статистическом анализе выявлено, что применение гепарина у таких па-

циенток достоверно снижает частоту тяжелой преэклампсии р=0,001. 

Заключение: полученные нами данные говорят о возможной положи-

тельной роли гепаринотерапии в профилактике гипертензивных осложнений 

беременности, однако в данном исследовании группа, получавшая гепарин, 

очень мала, поэтому необходимы дальнейшие исследования для оценки эффек-

тивности применения гепарина с этой целью.  
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ГЛАВА 5. 

ОСОБЕННОСТИ ЛИПИДНОГО ОБМЕНА И СИСТЕМЫ КОМПЛЕМЕНТА 

У БЕРЕМЕННЫХ С ГИПЕРТЕНЗИВНЫМИ ОСЛОЖНЕНИЯМИ НА 

ФОНЕ САХАРНОГО ДИАБЕТА РАЗЛИЧНЫХ ТИПОВ 

Мы провели сравнение показателей общего холестерина, ТАГ, ммЛПНП, 

окисленных ЛПНП, холестерина, содержащегося в ЛПНП и холестерина, содержа-

щегося в иммунных комплексах ммЛПНП, анализ общей активности системы ком-

племента, активность лектинового и альтернативного путей активации системы 

комплемента при различных формах гипертензивнеых осложнений беременности 

– при ХАГ, ГАГ и преэклампсии у женщин с различными типами диабета и в кон-

трольной группе. Так же мы исследовали СРБ, уровень гетерофильных антител и 

их способности активировать СК.  

5.1. Гестационный сахарный диабет 

Проведенный анализ не выявил достоверных различий показателей холесте-

рина между пациентками без диабета и с ГСД. Медиана для группы контроля со-

ставила 6,37 ммоль/л, а для ГСД 6,69 ммоль/л (таблица 5.1).  

Уровень ТАГ достоверно был в выше у беременных с ГСД, по сравнению с 

контрольной группой (р=0,0001). Медианы для беременных с ГСД составила 

1,826ммоль/л, а в группе контроля 1,07 ммоль/л (таблица 5.1). 

Уровень ммЛПНП был достоверно выше при ГСД р 0,001. Медиана в кон-

трольной группе 20,9 ЕД и в группе с ГСД 28,9 ЕД (таблица 5.1). 

Концентрация холестерина, содержащегося в ммЛПНП, был достоверно 

выше по сравнению с контрольной группой р=0,02(х2=4,7). Медианы составили в 1 

группе 1,895 ммоль/л и 1,32 ммоль/л в группе контроля (таблица 5.1). 
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Таблица 5.1 - Показатели липидного профиля у беременных с сахарным диа-

бетом 

 Контрольная 

группа 

ГСД СД 1 СД 2 

Me Q1 Q3 Me Q1 Q3 Me Q1 Q3 Me Q1 Q3 

Холестерин 

(ммоль/л) 

6,37 5,6 7,6 6,7 5,7 8,5 7,1 6,2 8,5 6,2 4,8 7,78 

ТАГ 

(ммоль/л) 

1,08* 0,79 1,3 1,8* 1,2 2,1 1,3* 1,0 2,0 2,3* 1,5 2,8 

Холестерин 

в ммЛПНП 

(ммоль/л) 

1,3 1,08 1,8 1,93* 1,39 2,6 1,44 1,03 2,2 1,13 0,9 2,3 

Лит. Акт-

ть 

ммЛПНП 

% 

25 15,5 64 18 10 88 43 17 91 41 10 96 

Холестерин 

в ИК-

ммЛПНП 

(ммоль/л) 

0,77* 0,37 1,09 0,5 0,25 0,9 0,6* 0,2 1,0 0,28* 0,24 0,57 

Лит. Акт-

ть ИК-

ммЛПНП 

% 

25 12 60,5 20 9 84 23 10 76 7* 3 10,5 

ммЛПНП 

(ЕД) 

16,3* 20,9 28,5 29,5 24 38,7 28,4 19,7 39,5 30,4 20,85 39,9 

Окислен-

ные 

ЛПНП(ЕД) 

0 0 0,04 0,005 0 0,03 0,03 0 0,09 0,01 0 0,03 

Примечание: Me – медиана, Q1 – 25 перцентиль, Q3 – 75 перцентиль, * – р<0,05. 

Литическая активность ммЛПНП достоверно не отличалась. Медианы у па-

циенток с ГСД составила 17,5% и в контрольной группе 25% (таблица 5.1). 

Уровень холестерина в ИК-ммЛПНП статистически достоверных отличий с 

группой контроля не было выявлено. Медианы составили в группе контроля 0,74 

ммоль/л и 0,49 ммоль/л у пациенток с ГСД (таблица 5.1). 

Литическая активность ИК-ммЛПНП достоверно не отличалась. Медианы у 

пациенток с ГСД составила 20% и в контрольной группе 25% (таблица 5.1). 

Окисленные ЛПНП достоверно не отличались от контрольной группой. Ме-

дианы составили 0 мкг/мл (таблица 5.1). 
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  Уровень общей активности СК был выше чем в контрольной группе р=0,05. 

Медиана для группы контроля составила 57%, а для ГСД 68% (x2=3,77) (таблица 

5.2). 

Таблица 5.2 - Показатели системы комплемента у беременных с сахарным 

диабетом 

 Группа сравне-

ния 

ГСД СД 1 СД 2 

Me Q1 Q3 Me Q1 Q3 Me Q1 Q3 Me Q1 Q3 

Общая актив-

ность СК % 

51* 27 65 68* 20 63 82,5* 63 91 94* 81 98 

Лектиновый 

путь % 

65 18 126 63 20 102 37,5 1 90 30 4 69 

Альтернатив-

ный путь % 

72 48 86 78 58 87 58* 40 75 54 43 87 

СРБ 6,9* 5,2 8,6 5,2 4,1 6,6 4,3 2,6 7,7 5,5* 8,6 10 

Примечание: Me- медиана, Q1- 25 перцентиль, Q3- 75 перцентиль, *-р<0,05, СРБ- с-реактивный 

белок, СК-система комплемента. 

Активность лектинового пути в этой группе достоверно не отличалась от кон-

троля. Медианы составили 68% при ГСД против 65% (таблица 5.2). 

Показатель активности альтернативного пути в 1 группе достоверно не отли-

чался от контрольной. Медиана в этой группе 77% против 72% в контроле (таблица 

5.2). 

Комплемент активирующая активность гетерофильных антител у пациенток 

с ГСД достоверно не отличался от контроля. Медиана составила 58% против 84% 

в контрольной группе (таблица 5.2). 

Титр гетерофильных антител достоверно не отличался от контрольной 

группы. Медианы составили 1:16 в обеих группах (таблица 5.2). 

Уровень СРБ белка был достоверно ниже, чем в контрольной группе р=0,01, 

и медиана составила 5,15мг/л (х2=6,24) против 7,4мг/л (таблица 5.2). 
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5.2. Сахарный диабет 1 типа 

Проведенный анализ не выявил достоверных различий показателей холесте-

рина с контрольной группой. Медиана для группы контроля составила 6,37 

ммоль/л, а для 2 группы  7,1 ммоль/л (таблица 5.1). 

Уровень ТАГ достоверно был в выше у беременных с СД 1 типа по сравне-

нию с контрольной группой (р=0,007). Медианы для беременных в этой группе со-

ставила 1,3 ммоль/л, в группе контроля 1,07 ммоль/л (таблица 5.1). 

Уровень ммЛПНП был достоверно выше в этой группе, чем в контрольной 

группе р=0,02. Медиана в контрольной группе 20,9 ЕД и во 2 группе 28,4 ЕД (таб-

лица 5.1). 

Концентрация холестерина, содержащегося в ммЛПНП достоверно не отли-

чались. Медианы составили в 2 группе 1,44 ммоль/л и 1,32 ммоль/л в группе кон-

троля (таблица 5.1). 

Литическая активность ммЛПНП достоверно не отличалась. Медианы у па-

циенток с СД 1 типа составила 43% и в контрольной группе 25% (таблица 5.1). 

В уровне холестерина в ИК-ммЛПНП статистически достоверных отличий с 

группой контроля не было выявлено. Медианы составили в группе контроля 0,74 

ммоль/л и 0,62 ммоль/л у пациенток во 2 группе (таблица 5.1). 

Литическая активность ИК-ммЛПНП достоверно не отличалась. Медианы у 

пациенток в этой группе составила 23% и в контрольной группе 25% (таблица 5.1). 

Окисленные ЛПНП достоверно не отличались с контрольной группой. Меди-

аны в этой группе составила 0,03 мкг/мл и 0 мкг/мл в контрольной (таблица 5.1). 

Уровень общей активности СК был выше, чем в контрольной группе. Меди-

ана для группы контроля составила 57%, а для СД 1 типа 82,5% р=0,003 (x2=3,77) 

(таблица 5.2). 

Активность лектинового пути в этой группе достоверно не отличалась от кон-

троля. Медианы составили 68% против 37,5% во 2 группе (таблица 5.2). 
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Показатель активности альтернативного пути при СД 1 типа достоверно не 

отличался от контрольной. Медиана в этой группе 58,5% против 72% в контроле 

(таблица 5.2). 

Комплемент активирующая активности гетерофильных антител у пациенток 

во 2 группе достоверно не отличался от контроля. Медиана составила 77% против 

84% в контрольной группе (таблица 5.2). 

Титр гетерофильных антител достоверно не отличался от контрольной 

группы. Медианы составили 1:16 против 1:24 в этой группе (таблица 5.2). 

Уровень СРБ был достоверно ниже, чем в контрольной группе р=0,03, и ме-

диана составила 4,35мг/л (х2=6,24) против 7,4мг/л (таблица 5.2). 

5.3. Сахарный диабет 2 типа 

Достоверных различий показателей холестерина с контрольной группой не 

выявлено. Медиана для группы контроля составила 6,37 ммоль/л, а для 3 группы 

6,33 ммоль/л (таблица 5.1). 

Уровень ТАГ достоверно был в выше в 3 группе по сравнению с контрольной 

группой (р 0,00001). Медианы для беременных в этой группе составила 2,465 

ммоль/л, в группе контроля 1,07 ммоль/л (таблица 5.1). 

Уровень ммЛПНП был достоверно выше в этой группе, чем в контрольной 

группе р=0,009. Медиана в контрольной группе 20,9 ЕД и в 3 группе 30,65 ЕД (таб-

лица 5.1). 

Концентрация холестерина, содержащегося в ммЛПНП достоверно не отли-

чались. Медианы составили: в 3 группе 1,27 ммоль/л и 1,32 ммоль/л в группе кон-

троля (таблица 5.1). 

Литическая активность ммЛПНП достоверно не отличалась. Медианы у па-

циенток с СД 2 типа составила 28% и в контрольной группе 25% (таблица 5.1). 

Уровень холестерина в ИК-ммЛПНП был достоверно ниже в этой группе, 

чем в контрольной р=0,006 (Н=7,29). Медианы составили в группе контроля 0,74 

ммоль/л и 0,3 ммоль/л у пациенток в 3 группе (таблица 5.1). 
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Литическая активность ИК-ммЛПНП был достоверно ниже у пациенток с СД 

2 типа, чем в контрольной p=0,00001. Медианы у пациенток в этой группе соста-

вила 7% и в контрольной группе 25% (таблица 5.1). 

Окисленные ЛПНП достоверно не отличались с контрольной группой. Меди-

аны в этой группе составила 0,01 мкг/мл и 0 мкг/мл в контрольной (таблица 5.1). 

Уровень общей активности СК был достоверно выше, чем в контрольной 

группе. Медиана для группы контроля составила 57%, а для СД 2 типа 82,5% 

р=0,003 (x2=3,77) (таблица 5.2). 

Активность лектинового пути в этой группе достоверно не отличалась от кон-

троля. Медианы составили 68% против 46% во 2 группе (таблица 5.2). 

Показатель активности альтернативного пути при СД 2 типа достоверно не 

отличался от контрольной. Медиана в этой группе 58,5% против 61% в контроле 

(таблица 5.2). 

Комплемент активирующая активности гетерофильных антител у пациенток 

в 3 группе достоверно не отличался от контроля. Медиана составила 77% против 

84% в контрольной группе (таблица 5.2). 

Титр гетерофильных антител достоверно не отличался от контрольной 

группы. Медианы составили 1:16 против 1:8 в этой группе (таблица 5.2). 

Уровень СРБ достоверно не отличался от контрольной группы, и медиана со-

ставила 7,9 мг/л в 3 группе против 7,4 мг/л (таблица 5.2). 

5.4. Сравнение по типам сахарного диабета 

Проведенный анализ не выявил достоверных различий показателей Холесте-

рина между пациентками с различными формами СД (рис. 5.1). Норма для женщин 

во вне беременности такой же возрастной категории, как нами обследованные, со-

ставляет 3,16–6,27 ммоль/л.  
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Рисунок 5.1 – Уровень общего холестерина в исследуемых группах, меди-

аны(ммоль/л) 

Уровень ТАГ был достоверно выше при всех формах СД, а также был досто-

верно самым высоким при СД 2 типа, по сравнению с ГСД(р=0,05) и СД 1 

типа(р=0,006) (рис. 5.2). Норма для женщин во вне беременности 0,6-1,7ммоль/л. 

 

Рисунок 5.2 – Уровень триацилглицеринов в исследуемых группах, медианы 

(ммоль/л) 

Уровень ммЛПНП был достоверно выше при всех формах СД по сравнению 

с контрольной. Между группами достоверных различий найдено не было.  
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Рисунок 5.3 – Уровень ммЛПНП в исследуемых группах, медианы (ЕД) 

Концентрации холестерина, содержащегося в ммЛПНП, достоверно не отли-

чались между группами (рис. 5.4). 

 

Рисунок 5.4 – Уровень холестерина ммЛПНП в исследуемых группах, меди-

аны(ммоль/л) 

Литическая активность ммЛПНП между группами достоверно не отличалась 

(рис 5.5). 
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Рисунок 5.5 - Литическая активность ммЛПНП в исследуемых группах, меди-

аны (%) 

Уровень холестерина в ИК-ммЛПНП был достоверно ниже при СД 2 типа, 

чем в 2 группе р=0,03(х2=4,48) и контрольной р=0,007(Н=7,299) (рис. 5.6). 

 

Рисунок 5.6 – Уровень холестерина в ИК-ммЛПНП в исследуемых группах, 

медианы (моль/л) 

Литическая активность ИК-ммЛПНП было достоверно ниже в 3 группе по 

сравнению с контрольной группой р=0,0006 (х2=11,65), с 1 группой р=0,0007 

(х2=11,5) и со 2 группой р=0,001 (х2=10,78) (рис. 5.7). 
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Рисунок 5.7 - Литическая активность ИК-ммЛПНП в исследуемых группах, 

медианы (%) 

Окисленные ЛПНП достоверно не отличались во всех группах и были в пре-

делах 0–0,03 мкг/мл. Уровень общей активности СК достоверно отличался при всех 

формах СД. Самый высокий показатель был при СД 2 типа по сравнению с ГСД 

р=0,003 (x2=8,4) и с СД 1 типа р=0,03 (x2=4,4).  Самый низкий показатель в 3 группе 

соответствовал медиане контрольной группы. При ГСД общая активность СК была 

достоверно ниже чем при СД 1 типа р=0,05 (x2=3,6) (рис. 5.8).  

 

Рисунок 5.8 - Общая активность системы комплемента в исследуемых груп-

пах, медианы (%) 
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Активность лектинового пути достоверно не отличалась при различных фор-

мах нарушения углеводного обмена (рис 5.9).  

 

Рисунок 5.9 Лектиновый путь активации системы комплемента в исследуе-

мых группах, медианы (%) 

Показатель активности альтернативного пути достоверно отличался только 

между 1 и 2 группами. Во 2 группе медиана была достоверно ниже р=0,05 (х2=3,6) 

(рис 5.10).  

 

Рисунок 5.10 - Альтернативный путь активации системы комплемента в ис-

следуемых группах, медианы (%) 
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Комплемент активирующая активности гетерофильных антител не отлича-

лась между группами (рис. 5.11).  

 

Рисунок 5.11 - Комплемент активирующая активность гетерофильных анти-

тел в исследуемых группах, медианы (%) 

  Титр гетерофильных антител был ниже при СД 2 типа, чем при 1 типе 

р=0,02(х2=5) (рис 5.12).  

 

Рисунок 5.12 - Титр гетерофильных антител в исследуемых группах, медианы 

(1:) 

Уровень СРБ достоверно самым низким во 2 группе по сравнению с 3 груп-

пой р=0,01 (х2=6,3) и с контрольной группой р=0,03 (х2=4,3). Самый высокий уро-

вень был в 3 группе и достоверно отличался от 1 группы р=0,01(х2=5,5) и 2 группы 

(рис. 5.13).  
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Рисунок 5.13- Уровень с-реактивного белка в исследуемых группах, медианы 

(мг/л) 

5.5. Хроническая артериальная гипертензия 

Проведенный анализ не выявил достоверных различий показателей Холесте-

рина с контрольной группой. Медиана для группы контроля составила 6,56 

ммоль/л, а для 1а группы 6,61 ммоль/л (таблица 5.3).  

Уровень ТАГ достоверно был в выше по сравнению с контрольной группой 

р=0,001. Медианы для этой группы составила 1,63 ммоль/л в контрольной группе 

1,18 ммоль/л (таблица 5.3). 

Достоверных различий в показателях ммЛПНП выявлено не было. Медиана 

в контрольной группе 23 ЕД и в группе с хронической артериальной гипертензией 

28,45 ЕД (таблица 5.3). 

Концентрация холестерина, содержащегося в ммЛПНП, была достоверно 

выше, чем в контрольной группе р=0,03(Н=4,6). Медианы составили: в 1 группе 

1,95 ммоль/л и 1,32 ммоль/л в группе контроля (таблица 5.3). 

Литическая активность ммЛПНП достоверно не отличалась. Медианы у па-

циенток с ХАГ составила 28,5% и в контрольной группе 43% (таблица 5.3). 

Уровень холестерина в ИК-ммЛПНП был достоверно ниже в этой группе, 

чем в контрольной р=0,006(Н=7,36). Медианы составили в группе контроля 0,78 

ммоль/л и 0,43 ммоль/л у пациенток в 1 группе (таблица 5.3). 
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Таблица 5.3 - Показатели липидного профиля у беременных с гипертен-

зивными осложнениями беременности 

 Контрольная 

группа 

ХАГ ГАГ Преэклампсия 

Me Q1 Q3 Me Q1 Q3 Me Q1 Q3 Me Q1 Q3 

Холестерин 

(ммоль/л) 

6,6 5,7 8,2 6,8 5,6 8,3 6,4 5,7 7,1 6,3 5,4 8,2 

ТАГ 

(ммоль/л) 

1,18* 0, 9 1,6 1,5 1,2 2,1 1,8 1,2 2,7 1,8 1,2 2,5 

Холестерин 

в ммЛПНП 

(ммоль/л) 

1,3 1,08 1,9 1,9* 1,139 2,3 1,4 1,07 2,1 1,5 0,8 2,5 

Лит. Акт-

ть 

ммЛПНП 

% 

43 18 79 36* 10 90 10 42 91 40 15 94 

Холестерин 

в ИК-

ммЛПНП 

(ммоль/л) 

0,8* 0,5 1,19 0,39 0,22 0,7 0,3 0,18 0,82 0,52 0,25 0,7 

Лит. Акт-

ть ИК-

ммЛПНП 

% 

41* 14 91 13 9 55 8 6 15 20 9,25 43 

ммЛПНП 

(ЕД) 

23,4* 18 35 28 22 35 24,7 19,7 38 33,5* 20,8 54,5 

Окислен-

ные 

ЛПНП(ЕД) 

0 0 0,03 0,0 0,01 0,06 0,02 0 0,04 0,01* 0 0,03 

Примечание: Me – медиана, Q1 – 25 перцентиль, Q3 – 75 перцентиль, * – р<0,05. 

Литическая активность ИК-ммЛПНП был достоверно ниже у пациенток с 

ХАГ, чем в контрольной p=0,01. Медианы у пациенток в этой группе составила 

14% и в контрольной группе 39% (таблица 5.3). 

Окисленные ЛПНП достоверно не отличались с контрольной группой. Меди-

аны составили: в этой группе 0,01 мкг/мл и в группе контроля 0мкг/мл (таблица 

5.3). 

Уровень общей активности СК был выше, чем в контрольной группе р=0,002. 

Медиана для группы контроля составила 57%, а для пациенток с ХАГ 84% (x2=9) 

(таблица 5.4). 
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Таблица 5.4 - Показатели системы комплемента у беременных с гипертензив-

ными осложнениями беременности 

 Группа сравне-

ния 

ХАГ ГАГ Преэклампсия 

Me Q1 Q3 Me Q1 Q3 Me Q1 Q3 Me Q1 Q3 

Общая актив-

ность СК % 

57* 26 80 86 69 94 82 62 93 75 55 93 

Лектиновый 

путь % 

59 12 121 52 16 97 44 2,5 115 62 7 101 

Альтернатив-

ный путь % 

71 47 82 62 45 84 72 44 83,5 50 42 98 

СРБ 6,9* 5,2 8,1 6,2 3,6 9,6 5,5* 4 6 4,3* 2,66 7,5 

Примечание: Me- медиана, Q1- 25 перцентиль, Q3- 75 перцентиль, *-р <0,05, СРБ- с-реактивный 

белок, СК-система комплемента. 

Активность лектинового пути в этой подгруппе достоверно не отличалась от 

контроля. Медианы составили 49,5% против 51,5% в контроле (таблица 5.4). 

Показатель активности альтернативного пути в 1а подгруппе достоверно не 

отличался от контрольной. Медиана в этой группе 66% против 71% в контроле (таб-

лица 5.4). 

Комплемент активирующая активность гетерофильных антител достоверно 

не отличался от контроля. Медиана составила 46% против 84% в контрольной 

группе (таблица 5.4). 

Титр гетерофильных антител был достоверно ниже, чем в контрольной 

группе р=0,02(х2=5,3) Медианы составили 1:16 в контрольной группе и 1:8 у паци-

енток с ХАГ (таблица 5.4). 

Уровень СРБ достоверно не отличался с контролем, и медиана составила 

6,1мг/л против 6,9мг/л (таблица 5.4). 
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5.6. Гестационная артериальная гипертензия 

Уровень холестерина достоверно не отличался. Медиана для группы кон-

троля составила 6,37 ммоль/л, а для 2а группы 6,64 ммоль/л (таблица 5.3).   

Показатели ТАГ достоверно был в выше в этой группе по сравнению с кон-

трольной группой р=0,007. Медианы для беременных этой группы составила 2,09 

ммоль/л, в группе контроля 1,18 ммоль/л (таблица 5.3). 

Уровень ммЛПНП достоверно не отличался. Медиана в контрольной группе 

23 ЕД и во 2а группе 24,7 ЕД (таблица 5.3). 

Концентрация холестерина, содержащегося в ммЛПНП, достоверно не отли-

чались по сравнению с контрольной. Медианы составили: во 2 группе 1,56 ммоль/л 

и 1,32 ммоль/л в группе контроля (таблица 5.3). 

Литическая активность ммЛПНП была достоверно ниже, чем в контрольной 

группе p=0,01. Медианы у пациенток с ГАГ составила 12% и в контрольной группе 

43% (таблица 5.3). 

Уровень холестерина в ИК-ммЛПНП был достоверно ниже в этой группе, 

чем в контрольной р=0,01(Н=5,46). Медианы составили в группе контроля 0,78 

ммоль/л и 0,38 ммоль/л у пациенток во 2 группе (таблица 5.3). 

Литическая активность ИК-ммЛПНП был достоверно ниже у пациенток с 

ГАГ, чем в контрольной группе p=0,05. Медианы у пациенток в этой группе соста-

вила 8% и в контрольной группе 39% (таблица 5.3). 

Окисленные ЛПНП достоверно не отличались с контрольной группой. Меди-

аны в этой группе составила 0,02 мкг/мл и 0 мкг/мл в контрольной (таблица 5.3). 

Уровень общей активности СК был выше, чем в контрольной группе 

р=0,01(Н=5,95). Медиана для группы контроля составила 57%, а для пациенток с 

ГАГ 82% (таблица 5.4). 

Активность лектинового пути в этой подгруппе достоверно не отличалась от 

контроля. Медианы составили 44% против 51,5% в контроле (таблица 5.4). 
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Показатель активности альтернативного пути в 2а подгруппе достоверно не 

отличался от контрольной. Медиана в этой группе 72% против 71% в контроле (таб-

лица 5.4). 

Комплемент активирующая активность гетерофильных антител достоверно 

не отличался от контроля. Медиана составила 80% против 84% в контрольной 

группе (таблица 5.4). 

Титр гетерофильных антител достоверно не отличался от контрольной 

группы. Медианы составили 1:16(таблица 5.4). 

Уровень СРБ был достоверно ниже, чем в контроле р=0,0075(х2=7,1), и меди-

ана составила 5,5 мг/л против 6,9 мг/л (таблица 5.4). 

 

5.7. Преэклампсия 

Достоверных различий показателей холестерина с контрольной группой не 

выявлено. Медиана для группы контроля составила 6,37 ммоль/л, а для 3а группы 

6,5 ммоль/л (таблица 5.3). 

Уровень ТАГ достоверно был в выше в 3а группе по сравнению с контроль-

ной группой р=0,01. Медианы для беременных с преэклампсией составила 1,98 

ммоль/л, в группе контроля 1,18 ммоль/л (таблица 5.3). 

Уровень ммЛПНП был достоверно выше в этой группе, чем в контрольной 

группе р=0,04. Медиана в контрольной группе 23 ЕД и в 3а группе 33,5 ЕД (таблица 

5.3). 

Концентрация холестерина, содержащегося в ммЛПНП, достоверно не отли-

чались у пациенток в этой группе по сравнению с контрольной группой. Медианы 

составили: в 3 группе 1,46 ммоль/л и 1,32 ммоль/л в группе контроля (таблица 5.3). 

Литическая активность ммЛПНП достоверно не отличалась в этой группе по 

сравнению с контролем. Медианы у пациенток с преэклампсией составила 43% и 

в контрольной группе 30,5% (таблица 5.3). 
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Уровень холестерина в ИК-ммЛПНП достоверно не отличался по сравнению 

с контрольной группой. Медианы составили в группе контроля 0,78 ммоль/л и 0,57 

ммоль/л у пациенток в 3 группе (таблица 5.3). 

Литическая активность ИК-ммЛПНП достоверно не отличалась в этой 

группе по сравнению с контролем. Медианы у пациенток с преэклампсией соста-

вила 17% и в контрольной группе 39% (таблица 5.3). 

Окисленные ЛПНП были достоверно выше по сравнению с контрольной 

группой р=0,05. Медианы в этой группе составила 0,03 мкг/мл и 0 мкг/мл в кон-

трольной (таблица 5.3). 

Уровень общей активности СК был выше, чем в контрольной группе 

р=0,01(Н=5,86). Медиана для группы контроля составила 57%, а для пациенток с 

преэклампсией 82% (таблица 5.4). 

Активность лектинового пути в этой подгруппе достоверно не отличалась от 

контроля. Медианы составили 62% против 51,5% в контроле (таблица 5.4). 

Показатель активности альтернативного пути в 3а подгруппе достоверно не 

отличался от контрольной. Медиана в этой группе 53,5% против 71% в контроле 

(таблица 5.4). 

Комплемент активирующая активность гетерофильных антител достоверно 

не отличался от контроля. Медиана составила 89,5% против 84% в контрольной 

группе (таблица 5.4). 

Титр гетерофильных антител достоверно не отличался от контрольной 

группы. Медианы составили 1:16 (таблица 5.4). 

Уровень СРБ был достоверно ниже, чем в контроле р=0,04(Н=3,8), и медиана 

составила 4 мг/л против 6,9 мг/л (таблица 5.4). 

 

5.8. Сравнение по типам гипертензивных осложнений 

Проведенный анализ не выявил достоверных различий показателей холесте-

рина между пациентками с различными типами гипертензивных осложнений (рис. 
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5.14). Норма для женщин во вне беременности, такой же возрастной категории как 

нами обследованные, составляет 3,16–6,27 ммоль/л.  

 

Рисунок 5.14 -  Уровень общего холестерина в исследуемых подгруппах, меди-

аны (ммоль/л) 

Уровень ТАГ был достоверно выше при всех гипертензивных осложнениях 

по сравнению с контрольной группой р=0,01, достоверных различий между груп-

пами не найдено (рис. 5.15). Норма для женщин во вне беременности 0,6–1,7 

ммоль/л. 

 

Рисунок 5.15 - Уровень триацилглицеринов в исследуемых подгруппах, меди-

аны (ммоль/л) 

  Уровень ммЛПНП был достоверно выше только у пациенток с преэкламп-

сией по сравнению с группой без гипертензивных осложнений р=0,04 (рис. 5.16).  
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Рисунок 5.16 -  Уровень ммЛПНП в исследуемых подгруппах, медианы (ЕД) 

Концентрация холестерина, содержащегося в ммЛПНП, была достоверно са-

мой высокой в группе с ХАГ по сравнению с контрольной группой р=0,03 (Н=4,6), 

с пациентками у которых была ГАГ р=0,04 (х2=3,92) и группой пациенток с преэк-

лампсией р=0,04 (Н=3,93). Между 2 и 3 группой достоверных различий не выяв-

лено (рис. 5.17) 

 

Рисунок 5.17 – Уровень холестерина ммЛПНП в исследуемых подгруппах, ме-

дианы (ммоль/л) 

Литическая активность ммЛПНП между группами достоверно не отличалась 

(рис 5.18). 
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Рисунок 5.18 - Литическая активность ммЛПНП в исследуемых подгруппах, 

медианы (%) 

Уровень холестерина в ИК-ммЛПНП достоверно не отличался между паци-

ентками с различными типами гипертензивных осложнений (рис 5.19).  

 

Рисунок 5.19 – Уровень холестерина в ИК-ммЛПНП в исследуемых подгруп-

пах, медианы (моль/л) 

Литическая активность ИК-ммЛПНП достоверно не отличалась между груп-

пами с гипертензивными осложнениями (рис. 5.20).  
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Рисунок 5.20 - Литическая активность ИК-ммЛПНП в исследуемых группах, 

медианы (%) 

Окисленные ЛПНП были достоверно выше при преэклампсии по сравнению 

с группой без гипертензивных осложнений р=0,05. В остальных группах достовер-

ных различий нет (рис. 5.21).  

 

Рисунок 5.21 – Уровень окисленных ЛПНП в исследуемых подгруппах, меди-

аны (мкг/мл) 

Уровень общей активности СК достоверно не отличался между различными 

типами гипертензивных осложнений. Во всех подгруппах этот показатель был 

выше, чем в контроле (рис. 5.22).  
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Рисунок 5.22 - Общая активность системы комплемента в исследуемых под-

группах, медианы (%) 

Активность лектинового пути достоверно не отличалась во всех подгруппах 

(рис 5.23).  

 

Рисунок 5.23 - Лектиновый путь активации системы комплемента в 

исследуемых подгруппах, медианы (%) 

Показатель активности альтернативного пути достоверно не отличался при 

всех гипертензивных состояниях (рис 5.24).  
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Рисунок 5.24 - Альтернативный путь активации системы комплемента в ис-

следуемых подгруппах, медианы (%) 

Комплемент активирующая активность гетерофильных антител была досто-

верно выше при гипертензивных осложнениях во время беременности, чем при 

ХАГ р=0,02(Н=5,0) (рис. 5.25). 

  

Рисунок 5.25 - Комплемент активирующая активность гетерофильных анти-

тел в исследуемых подгруппах, медианы (%) 

Титр гетерофильных антител был ниже при ХАГ, чем при гипертензивных 

осложнениях во время беременности р=0,005(Н=5) (рис. 5.26).  
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Рисунок 5.2- Титр гетерофильных антител в исследуемых подгруппах, меди-

аны (1:) 

Уровень СРБ достоверно не отличался в исследуемых подгруппах (рис. 5.27).  

 

Рисунок 5.27- Уровень с-реактивного белка в исследуемых подгруппах, 

медианы (мг/л) 

Заключение: при всех формах нарушений углеводного обмена отмеча-

лись высокие показатели ТАГ, и самые высокие показатели были в группе СД 

2 типа. Так же при СД 2 типа отмечалась самая высокая общая активность си-

стемы комплемента. Уровень ммЛПНП был одинаково высокий у всех пациен-

ток с СД, что говорит об общности процесов влияющих на липидный обмен. 
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При всех гипертензивных осложнениях отмечалось увеличение ТАГ по сравне-

нию с группой контроля. Уровень ммЛПНП был выше только при наличии пре-

эклампсии. Так же отмечалась повышенная активность системы комплемента у 

всех пациенток с гипертензивными осложнениями.  
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ГЛАВА 6. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Проблема гипертензивных осложнений у беременных с нарушением углевод-

ного обмена остается актуальной, даже не смотря на достижение современного аку-

шерства. Количество женщин репродуктивного возраста страдающих СД увеличи-

вается с каждым годом. Сочетание СД и гипертензивных осложнений может не 

только приводить к материнской и перинатальной заболеваемости и смертности, 

но и к сердечно-сосудистым осложнениям, терминальной почечной недостаточно-

сти в последующие годы жизни женщины [169, 250, 317, 323]. 

  По данным литературы, наличие нарушений углеводного обмена увеличи-

вает риск развития гипертензивных осложнений во время беременности, таких как 

преэклампсия в 2–4 раза [309, 306, 220]. В целом гипертензивные осложнения 

встречаются в 2–4 раза чаще при СД любого типа, по сравнению с общей популя-

цией, и составляет от 12,8 до 20% по данным различных авторов [309, 306, 220]. 

Существует множество исследований, посвященных влиянию гипертензивных 

осложнений беременности на организм матери и плода, но патогенез, этиология, 

методы прогнозирования и профилактики отсутствуют. Поэтому преэклампсия 

остается в лидерах причин материнской смертности во всем мире и частота этого 

осложнения не снижается [210, 44]. 

По этой причине, целью нашего исследования было улучшение исходов бе-

ременности при СД, путем оптимизации подхода к профилактике и лечению гипер-

тензивных осложнений беременности у пациенток с нарушением углеводного об-

мена. 

Для решения поставленных задач мы провели проспективное изучение тече-

ния беременности, раннего неонатального периода при различных формах наруше-

ний углеводного обмена и различных видах гипертензивных осложнений беремен-

ности, а также ретроспективное изучение течение беременности.  
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Ретроспективный анализ течения беременности у 1124 беременных с различ-

ными формами нарушения углеводного обмена показал, что риск развития преэк-

лампсии при ГСД – 4,3%, при 1 типе СД 10% и 12% при 2 типе СД. Хроническая 

артериальная гипертензия встречалась при ГСД у 13%, при СД 1 типа у 12% и у 

36% при 2 типе СД. Это подтверждается и литературными данными, преэклампсии 

выявляется, по данным российских авторов в 2,9–3,7% беременностей с ГСД [104], 

по данным ГБУЗ МО МОНИИАГ, при СД 1 типа составляет от 18 до 24%, при СД 

2 типа – от 16,9 до 34% [44]. В нашем исследовании частота преэклампсии при-

мерно одинакова при различных формах предгестационного диабета (10–13%) 

и существенно ниже при гестационном (4,3%). Это наблюдение свидетель-

ствует о том, что в генезе преэклампсии имеет значение не столько наличие 

хронической АГ, сколько наличие диабета в периконцепционный период. Воз-

можно, к развитию преэклампсии при диабете 1 и 2 типов приводит гипергли-

кемия, имеющая место в ранние сроки гестации, и метаболические нарушения, 

в частности, липидного обмена, характерные для больных с диабетом.  

У беременных с СД 2 типа частота ХАГ в 2 раза выше, чем при других фор-

мах нарушений углеводного обмена, в связи с чем данная категория пациенток 

должна относится к группе высокого риска преэклампсии. 

Частота преэклампсии при всех формах прегестационных нарушений угле-

водного обмена в 2 раза выше, чем при ГСД. 

Беременность протекала на фоне ожирения и избыточной массы тела при 

ГСД у 67,5% женщин, при СД 1 типа у 7%. При 2 типе СД у 60% было ожирение и 

у 40% избыточная масса тела. При ГСД и СД 2 типа отмечается более старший 

возраст пациенток по сравнению с 1 типом СД. Мы выявили, что фактором риска 

развития ГСД является возраст пациенток старше 30 лет (р=0,05). Возраст и ожи-

рение относятся к факторам риска развития ГСД, что подтверждается литератур-

ными данными и нашими результатами [165, 278]. 

У пациенток ГСД отмечалась высокая частота отеков, вызванных беременно-

стью -у 81,5% беременных, при СД 1 типа у 40%. У пациенток с СД 2 типа частота 

отеков была в пределах 10%. 
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При всех видах нарушения углеводного обмена отмечались неблагоприятные 

признаки его влияния на плод. 

 Диабетическая фетопатия при ГСД встречалась у 15,6%, при 1 типе СД 38,8% и 

у 16,7% при 2 типе. ФПН осложняла течение беременности у 18,4% беременных с 

ГСД, у 25% с 1 типом СД и у 22% пациенток с 2 типом СД. Макросомия встреча-

лась одинаково часто при всех формах нарушения углеводного обмена и была в 

пределах 5–8%. Согласно данным русскоязычной литературы диабетическая фето-

патия встречается у 40–60% беременных с ГСД и у 75% при СД 1 типа [11, 12, 108] 

возможно это противоречит нашим данным, потому что эти данные получены в 

2007 году. 

 Наиболее высокая частота абдоминальных родоразрешений была у пациенток с 

СД 1 типа и была в 76% беременностей, при ГСД и 2 типе частота абдоминальных 

родоразрешений была в пределах 37–66%. Основными показаниями были в группе 

СД 1 и типа – в 41% несостоятельный рубец на матке после операции кесарева се-

чения и у 16% преэклампсия, при ГСД – рубец на матке после операции кесарева 

сечения 15%.  

У половины пациенток с ХАГ было абдоминальное родоразрешение. У всех па-

циенток был удовлетворительный исход для матери и плода. 

При ГАГ частота абдоминальных родоразрешений составила 69%. У всех паци-

енток был удовлетворительный исход для матери и плода. При ГАГ и преэкламп-

сии следует отметить высокую частоту диабетической фетопатии – 18% и много-

водия – 14–19%, что позволяет предположить недостаточную компенсацию диа-

бета у этих женщин. Вместе с тем, все пациентки этой группы родоразрешены в 

срок, что свидетельствует об отсутствии тяжелых акушерских и перинатальных 

осложнений. Обращает на себя внимание, что в структуре показаний к кесареву 

сечению отсутствуют показания со стороны плода, это свидетельствует об относи-

тельно компенсированном течении ФПН. 

Самый высокий показатель абдоминальных родоразрешений при преэклампсии 

и составляет 73%. В 29% беременностей показанием к кесареву сечению являлась 

тяжелая преэклампсия и в 29% рубец матке. В этой группе преждевременные роды 
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были в сроке от 33 до 37 недель у 29%, такие дети были переведены на 2 этап вы-

хаживания. В литературе описана частота преждевременных родов при преэкламп-

сии у пациенток без СД, которая составляет 27%, что согласуется с нашими дан-

ными [127]. 

Согласно исследованию некоторых авторов, частота абдоминальных родоразре-

шений при преэклампсии – 28%, при ХАГ – 30% [135]. Это исследование проведено 

у женщин без СД, возможно с этим связана высокая частота абдоминальных родо-

разрешений у наших пациенток. По данным других источников частота может до-

стигать 100% в зависимости от тяжести преэклампсии [127]. 

Увеличение возраста женщин, зачатия на фоне ожирения, ХБП и хронический 

пиелонефрит являются факторами риска развития гипертензивных осложнений бе-

ременности у пациенток с СД, что не противоречит данным литературы [54, 42, 71, 

67, 101, 128, 129, 136, 140]. 

На сегодняшний момент вопросы этиологии и патогенеза гипертензивных 

осложнений беременности остаются дискуссионными. Есть исследовательские ра-

боты, которые установили определенное сходство сосудистых поражений при ате-

росклерозе и преэклампсии [4]. В связи с этим можно предположить, что наруше-

ния липидного обмена играют важную роль в развитии преэклампсии. Это под-

тверждается множеством исследований [4, 159, 255, 158], в том числе в работе по 

оценке липидного состава плаценты после преэклампсии, где достоверно увеличи-

валось содержание ТАГ в плаценте после преэклампсии р=0,0001 [170]. Исследо-

вание Нгуен Зань Хань (2015 г.) показало нарушения липидного обмена при всех 

формах СД. 

Возможной причиной высокой частоты преэклампсии у пациенток с СД является 

увеличение уровня ТАГ, которое характерно для больных СД. 

В последних исследованиях показано, что ведущим звеном патогенеза атеро-

склероза принято считать наличие в крови модифицированных липопротеинов низ-

кой плотности – это липопротеины с измененной структурой, за счет которой про-

исходит смена их метаболизма в сторону проатерогенного.  
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В российском исследовании показано, что модифицированные ЛПНП активи-

руют экспрессию гена С3, а также непосредственно его секрецию в макрофагах, в 

то время как С3а повышает поглощение модифицированных ЛПНП и экспрессию 

С3 макрофагами [241]. Эти данные показывают связь между липидным обменом и 

системой комплемента в процессах атерогенеза. 

В результате воздействия модифицированных ЛПНП на систему комплемента 

происходит ее постоянная активация, что возможно способствует развитию и про-

грессированию хронического воспалительного процесса в целом и атеросклероза в 

частности. Можно предположить, что подобный механизм лежит в основе развития 

преэклампсии, в частности у беременных с СД. Вместе с тем, в литературе отсут-

ствуют данные об активности комплемента у беременных с диабетом, и нет (или 

очень мало) публикаций, освещающих роль модифицированных ЛПНП у этого 

контингента беременных, их взаимосвязи с гипертензивными осложнениями при 

беременности. 

Поэтому целью нашего проспективного исследования было изучение роли неко-

торых фракций липидного обмена и активности СК у пациенток с СД. 

Существуют противоречивые сведения об уровне фракций липидного обмена во 

время беременности при нарушении углеводного обмена. В частности, уровень Хо-

лестерина во II и III триместрах, по мнению некоторых исследователей, увеличи-

вался при преэклампсии [293]. Работы других авторов показываю неизменный 

уровень Холестерина [253, 284]. В данных исследованиях не было информации о 

типе диабета и степени компенсации, что возможно объясняет такие противоречи-

вые результаты. 

При анализе наших данных мы не увидели достоверных отличий в уровне об-

щего Холестерина между пациентками с СД и здоровыми беременными, также не 

было разницы между различными формами нарушения углеводного обмена. Уро-

вень Холестерина не менялся при появлении гипертензивных осложнений, даже в 

группе пациенток с ХАГ. 

 Есть противоречивые исследования, которые описывают увеличение количе-

ства Холестерина [293] при СД в одних работах и неизменный в других [240, 253]. 
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Согласно нашим результатам не Холестерин связан с гипертензивными осложне-

ниями беременности при СД, а уровень ТАГ, что объясняется самим патогенезом 

нарушений углеводного обмена. Таким образом, при 1 типе СД недостаток инсу-

лина ведет к повышенному липолизу и высвобождению жирных кислот из жировой 

ткани. При 2 типе СД отмечается увеличение маленьких и плотных ЛПНП, так же 

за счет инсулинорезистентности жировой ткани антилиполитическое действие ин-

сулина снижается и в кровоток высвобождается большое количество жирных кис-

лот, как считает Нгуен Зань Хань (2015 г.). 

Самый высокий уровень ТАГ при СД 2 типа, по сравнению с другими формами 

нарушения углеводного обмена, возможно, является причиной самой высокой ча-

стоты преэклампсии, что подтверждается нашими данными и другими исследова-

ниями [44]. 

  В исследованиях посвященным преэклампсии и ТАГ выявлена корреляции 

между увеличенными уровнями ТАГ во время беременности на ранних сроках с 

преэклампсией и развитием ГСД [278, 326]. В литературе описано большое иссле-

дование (n=27,721), где у женщин без нарушений углеводного обмена, ожирения и 

сердечно-сосудистых заболеваний и без преэклампсии в анамнезе обследовали 

профиль с предгравидарного этапа и каждый триместр беременности. Было выяв-

лено, что у женщин с высоким уровнем ТАГ риск преэклампсии составил 20,2% 

против 9,6% в группе с более низким уровнем ТАГ [158].  

  Исследования  ммЛПНП у беременных и у пациентов с СД не проводились. 

Есть исследования, посвященные различным видам модификаций ЛПНП, в основ-

ном они описывают окисленные ЛПНП. Данные по уровню окисленных ЛПНП 

противоречивы, и некоторые авторы отмечали их увеличение при преэклампсии. 

Обследование таким женщинам проводилось в III триместре. В данном исследова-

нии нет информации о том, через какое время развивалась клиническая картина 

преэклампсии, или забор крови проводился уже во время установленного диагноза 

[160, 161, 164, 166]. 

 В некоторых исследованиях проводилось исследование уровня окисленных 

ЛПНП у пациентов с ишемическим инсультом, результаты которого показали, что 
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концентрация окисленных ЛПНП не связана с объемом очага поражения, тяжестью 

заболевания и летальным исходом, что требует пересмотра патофизиологической 

роли таких ЛПНП в эндотелиальных поражениях. Полученные результаты позво-

ляют предположить, что ЛПНП обладают стресс-протективным действием, нейтра-

лизуя продукты окислительного стресса путем взаимодействия с ними и образова-

ния окисленных-ЛПНП [86].  

Исследования гликированных ЛПНП очень малочисленны и при беременно-

сти отсутствуют вовсе. В существующих исследованиях описывают увеличение ко-

личества гликированных ЛПНП при неудовлетворительной компенсации диабета 

и их корреляцию с осложнениями диабета, а также с гликированном гемоглобином 

[167, 31]. 

У пациенток с ГСД отмечалось увеличение ТАГ (р=0,0001), увеличение 

ммЛПНП (р=0,02) по сравнению с женщинами без нарушений углеводного обмена. 

Так же при ГСД отмечалась меньшая литическая активность ИК-ммЛПНП чем при 

СД 2 типа (р=0,0006).  

Повышение уровня ТАГ и ммЛПНП в этой группе возможно связано с высокой 

частотой гипергликемии вследствии меньшей приверженности пациентки к кон-

тролю гликемии. Уровень ммЛПНП и Холестерина, содержащегося в ммЛПНП, мы 

полагаем, так же связан с гипергликемией, что ведет к химической модификации 

ЛПНП за счет неферментативного гликирования апо Е и апо В частиц. За счет этого 

нарушается взаимодействие ммЛПНП с одноименными рецепторами. Поэтому от 

степени их гликирования напрямую зависит скорость их метаболизма. 

У беременных с СД 1 типа было отмечено увеличенное количество ТАГ 

(р=0,007) и ммЛПНП (р=0,02) по сравнению со здоровыми беременными. 

Повышение уровня ТАГ в этой группе может быть связано  как с частыми ги-

пергликемиями в результате неудовлетворительной компенсации, так и с недостат-

ком инсулина с преобладанием процессов липолиза и высвобождения в кровенос-

ное русло ТАГ. Высокий уровень ммЛПНП, так же как и при ГСД, связан с гиперг-

ликемией и химической модификацией ЛПНП. 
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При СД 2 типа отмечалось увеличение ТАГ (р=0,00001) и ммЛПНП (р=0,009) по 

сравнению с контрольной группой. У пациенток в этой группе был самый высокий 

показатель ТАГ, чем при других формах нарушения углеводного обмена (р=0,05; 

р=0,006).  

Высокий уровень ТАГ, по-видимому, связан с инсулинорезистентностью у дан-

ной группы пациенток, за счет чего увеличивается липолиз в висцеральной жиро-

вой ткани, и это ведет к высвобождению СЖК в кровоток в сочетании с гиперин-

сулнемией в печени, вследствие чего происходит образование большого количе-

ства ЛПНП и ТАГ. Увеличение ммЛПНП при СД 2 типа, мы считаем, связано с 

теми же процессами, что и при других видах нарушения углеводного обмена. 

Ввиду большого количества инсулина при СД 2 типа снижается активность липо-

протеинлипазы, находящейся на эндотелии сосудов. Эта теория не противоречит 

литературным данным [250].  

Снижение активности липопротеинлипазы, в свою очередь, ведет к сниже-

нию гидролиза ЛПОНП, что приводит к увеличению уровня липопротеинов бога-

тыми ТАГ, поэтому обмен холестерина из ЛПНП в ЛПВП идет более активно, что 

объясняет сниженный уровень Холестерина, содержащегося в ИК ммЛПНП 

(р=0,006) по сравнению со здоровыми беременными.  

Возможно снижение литической активности ИК-ммЛПНП (р=0,0001) при СД 2 

типа связано с накоплением ТАГ во всех видах ЛПНП, в том числе и ммЛПНП, что 

подтверждается снижением количества холестерина в ИК-ммЛПНП. Нгуен Зань 

Хань (2015 г.) описывает увеличение ЛПНП-III, которые становятся маленькими и 

плотными за счет снижения содержания холестерина и увеличения ТАГ, что под-

тверждает наши данные. 

Одинаково высокий уровень ммЛПНП при всех формах СД возможно говорит 

об общности их модификации в пользу нашей теории о гликировании ЛПНП. Так 

же это объясняет одинаково низкие показатели окисленных ЛПНП при нарушении 

углеводного обмена. Литературнын данные об уровне окисленных ЛПНП у бере-

менных с СД отсутствуют. 
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При ХАГ увеличивалось содержание ТАГ (р=0,001) и холестерина, содержаще-

гося в ммЛПНП, по сравнению с беременными без гипертензивных нарушений 

(р=0,006). Отмечалось снижение холестерина в ИК-мм ЛПНП (р=0,006) и литиче-

ской активности ИК-мм ЛПНП(р=0,01). 

Так как эта группа включала пациенток, длительно страдающих артериальной 

гипертензии, то изменения, происходящие в организме, можно назвать хрониче-

скими. Мы предполагаем, что у данной группы пациенток высока частота атеро-

склероза, который возникает в связи с повреждением эндотелия. Повреждение эн-

дотелия вызвано за счет большего насыщения ЛПНП ТАГ. Это происходит благо-

даря гипертриглицеринемии и вытеснению Холестерина, что объясняет снижение 

содержания холестерина в ИК ммЛПНП.  

Возможно высокое содержание холестерина в ммЛПНП является результатом, в 

большей степени, накопления ТАГ в ЛПНП-3 (маленьких плотных), по-видимому, 

такая модификация ЛПНП обладает большими аутоантигенными свойствами, об-

разуя иммунные комплексы. Это объясняется тем фактом, что уровень ммЛПНП 

при ХАГ и у беременных группы сравнения не отличался. Насыщенные ТАГ ЛПНП 

образовывали иммунные комплексы, поэтому оставшиеся ммЛПНП (не соединен-

ные с иммунными комплексами), содержали большое количество холестерина, а в 

ИК-ммЛПНП мы видели его снижение. 

Именно высокое содержание ТАГ в ЛПНП обуславливает их токсичность, так 

как высокий уровень холестерина в ммЛПНП не изменял литическую активность. 

Мы предполагаем, что литическая активность ИК-ммЛПНП снижается при их бо-

лее атерогенном характере за счет накопления ТАГ, однако в нашем исследовании 

мы не измеряли количество ТАГ в ммЛПНП. 

У пациенток с ГАГ отмечалось увеличение ТАГ (р=0,007), снижение литической 

активность ммЛПНП (р=0,05) и уровня холестерина ИК-ммЛПНП по сравнению с 

группой сравнения (р=0,01). Уровень ммЛПНП при ГАГ достоверно не отличался 

от группы сравнения.  

Мы предполагаем, что гипертриглицеринемия, обусловленная нарушением угле-

водного обмена, приводит к вытеснению холестерина из ЛПНП в ЛПВП, об этом 
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говорит снижение количества холестерина в ИК-ммЛПНП. Снижение литической 

активности ИК-ммЛПНП и литической активности ммЛПНП возможно говорит о 

том, что при гестационной и хронической артериальной гипертензии существует 

общий патогенез. Возможно, под ГАГ может скрываться хроническая  гипертензия.  

При преэклампсии увеличивался уровень ТАГ (р=0,01), ммЛПНП (р=0,04) и 

окисленных ЛПНП (р=0,05) по сравнению с группой сравнения. 

Возможно, именно за счет гликированных ЛПНП увеличено количество 

ммЛПНП, так как количество окисленных ЛПНП увеличено, но в меньшей сте-

пени.  

Высокий уровень ТАГ при преэклампсии подтверждается и другими исследова-

ниями, в том числе, их увеличение показано в плаценте[170]. Другие авторы нашли 

связь между увеличенными уровнями ТАГ во время беременности на ранних сро-

ках с умеренной, но не тяжелой преэклампсией [278]. Некоторые авторы подтвер-

дили эту связь на большом исследовании (n=9911) [326]. Это исследование под-

твердило взаимосвязь между увеличением ТАГ и увеличением риска развития пре-

эклампсии и ГСД. Возможно, существуют патофизилогические различия между 

преэклампсией, резвившийся на ранних и более поздних сроках гестации.  

Корреляцию между дислипидемией и преэклампсией можно объяснить множе-

ством механизмов. Например, увеличение липидных фракций могут вызвать окис-

лительный стресс через эндотелиальную дисфункцию, то есть, уменьшение высво-

бождения простациклина, приводящее к накоплению эндотелиальными клетками 

ТАГ [326]. С другой стороны, сама инсулнорезистентность может быть связана с 

развитием преэклампсии. Она вызывает компенсаторное увеличение концентра-

ции инсулина, уменьшение деятельности липопротеинлипазы и увеличение ТАГ 

[231]. Спустя годы после родов у женщин с преэклампсией в анамнезе и без СД 

отмечается увеличение инсулина и уровня липидов [326].  

Другое объяснение включает дисрегуляцию липопротеинлипазы, таким образом, 

приводя к дислипидемии. У женщин с преэклампсией определяются увеличенное 
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соотношение свободных жирных кислот к альбумину и увеличение липолитиче-

ской активности, таким образом, приводящее к повышенному внедрению свобод-

ных жирных кислот в эндотелий, которые далее этерифицируются в ТАГ [200, 248].  

По-видимому, при ХАГ и преэклампсии, ТАГ утилизируется разными спосо-

бами. ТАГ утилизируются при ХАГ в большей степени за счет ЛПНП 3 (маленьких, 

плотных, богатых ТАГ), чем через другие модификации ЛПНП. При преэклампсии 

ТАГ утилизируется через модифицированные ЛПНП, в том числе и окисленные. 

Мы не нашли достоверных отличий в уровне холестерина, содержащегося в 

ммЛПНП при ХАГ и преэклампсии, так как анализ показывает количество холе-

стерина, содержащееся во всех ммЛПНП.  

Циркулирующие липиды имеют разнообразные эффекты на функцию эндотели-

альных клеток. Дислипидемия часто связана с дисфункцией этих клеток [304]. Ис-

следования показали связь между повышенным уровнем ТАГ и риском преэкламп-

сии [304]. Эти исследования подверждают наши результаты.  

 Некоторые авторы определили проатерогенный липидный профиль за месяц до 

клинических проявлений преэклампсии (повышение ТАГ, снижение ЛПВП, и по-

явление маленьких плотных ЛПНП) [249]. При преэклампсии патологическое по-

ражение артериол плаценты имеет поразительное сходство с атеросклеротическим 

поражениями коронарных артерий, демонстрирующих фибриноидный некроз 

стенки сосуда, агрегаты тромбоцитов и накопления липидов в макрофагах (ксан-

томные клетки) [280, 195, 217, 298].  

Дислипидемия может нарушать инвазию трофобластов, тем самым способствуя 

каскаду патофизиологических процессов, которые приводят к преэклампсии. По-

вышенный уровень ТАГ приводит к изменению размеров и плотности ЛПНП до 

более атерогенных фракций, которые так же могут способствовать эндотелиальной 

дисфункции посредством стимуляции синтеза тромбоксана эндотелиальными 

клетками и увеличения кальция в гладких мышцах сосудов, в том числе и плацен-

тарных. В одном исследовании описано, что липиды увеличивают чувствитель-

ность эндотелиальных клеток к плацентарным факторам, таким как пероксиды и 
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мембранные фрагменты, приводящим к материнской сосудистой дисфункции 

[247].  

 Полученные результаты говорят о важной роли ТАГ, но не холестерина в пато-

генезе преэклампсии, уровень холестерина не менялся ни при нарушениях углевод-

ного обмена, ни при наличии гипертензивных осложнений. В связи с получен-

ными нами результатами частота ХАГ ГСД и СД 1 типа практически не отли-

чается и составляет около 12–13%. При СД 2 типа частота этой патологии при-

мерно в три раза выше. Однако частота преэклампсии примерно одинакова при 

наличии прегестационного диабета (10–13%) и существенно ниже при ГСД.  

Мы считаем, что в развитии преэклампсии имеет значение не столько нали-

чие ХАГ, сколько наличие прегестационного диабета и возможно другие небла-

гоприятные факторы, воздействующие именно в ранние сроки гестации, по-

скольку ГСД развивается, как правило, после 15–20 недель гестации. Можно 

предполагать, что к развитию преэклампсии при диабете 1 и 2 типов приводит 

гипергликемия, имеющая место в ранние сроки, и нарушения липидного об-

мена, характерные для больных с диабетом.  

Возможно, высокая частота преэклампсии (в 3–5 раз выше, чем в популяции) 

при СД у беременных обусловлена именно повышением уровня ТАГ.   

Одинаково высокие показатели ммЛПНП при всех формах СД говорят об общ-

ности их модификации. Увеличение гликированных ммЛПНП при преэклампсии 

возможно является одним из ключевых моментов ее патогенеза. 

Окисленные ЛПНП не были повышены при нарушении углеводного обмена, что 

подтверждает нашу гипотезу о модификации ЛПНП у таких пациенток за счет их 

гликирования. Повышение окисленных ЛПНП при преэклампсии можно объяс-

нить, как результат эндотелиальной дисфункции на этапе уже начавшейся преэк-

лампсии, но до клинических проявлении, что обусловлено забором крови у таких 

пациенток не более чем за 14 суток до манифестации преэклампсии. Так как ак-

тивные формы кислорода образуются при ишемии тканей, в нашем случае пла-

центы, впоследствии они соединяются с ЛПНП. Это объясняет, что окисленные 

ЛПНП являются следствием уже начавшегося каскада патологических процессов, 
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происходящих при преэклампсии. В работах, посвященных сердечно-сосудистым 

осложнениям и атеросклерозу подтверждается увеличение окисленных ЛПНП по-

сле или в момент «катастрофы» [86]. 

По полученным нами данным можно предполагать, что недостаточная компен-

сация диабета в первой половине беременности приводит к гипертензивным ослож-

нениям беременности, таким как преэклампсия.  

Таким образом, можно предположить следующую схему патогенеза преэкламп-

сии у пациенток с СД: при гипергликемии происходит модификация ЛПНП – не 

ферментативное гликирование апопротеина Е и апопротеина В, нарушается взаи-

модействие с одноимёнными рецепторами, происходит захват таких ЛПНП макро-

фагами за счет скавендж рецепторов, такие макрофаги превращаются в ксантомные 

клетки, которые приводят к повреждению эндотелия. 

Липопротеинлипаза, находящаяся на эндотелии сосудов, активируется гепари-

ном и ингибируется инсулином. Она необходима для удаления из кровеносного 

русла ТАГ за счет их поступления в адипоциты. Поэтому применение препаратов 

гепарина, возможно, перспективно у пациенток СД, где активность липопротеин-

липазы снижена. 

Существуют множество исследований, подтверждающих, что нарушение инва-

зии трофобластов способствует каскаду патофизиологических событий, которые 

приводят к развитию преэклампсии [185, 148].   

Можно предположить, что дислипидемия, вызванная различными этиологиче-

скими факторами, может нарушать инвазию трофобластов. Эта гипотеза подтвер-

ждается тем фактом, что накопление ТАГ в эндотелиальных клетках сопровожда-

ется уменьшением высвобождения простациклина. По-видимому это связано с тем, 

что один из этапов синтеза ТАГ и простациклна является общим. 

В последних работах показана связь между нарушениями углеводного обмена и 

нарушениями в иммунной системе, и посвящены такие исследования СК, которая 

является основным гуморальным механизмом реакции воспаления [287, 291, 308, 

327]. 
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В нашем исследовании при ГСД увеличивалась общая активность системы СК 

(р=0,05) и снижение СРБ (р=0,010) по сравнению с беременными без нарушений 

углеводного обмена.  

Высокий уровень общей активности СК ГСД, по сравнению с женщинами без 

диабета, обусловлен повышенной активацией классического пути СК, который мо-

жет активироваться не только комплексами антиген-антитело. Повышенная акти-

вация именно классического пути системы комплемента объясняется отсутствием 

достоверных различий в активности лектинового и альтернативного пути. Белок 

классического пути активации СК - С1q так же может активироваться липидами, 

СРБ, кардиолипинами. По полученным нами результатам можно предположить, 

что гиперактивация системы комплемента вызвана повышенным количеством ли-

пидов у таких пациенток [206, 259, 260]. 

При СД 1 типа так же увеличивалась общая активность системы комплемента 

(р=0,003) и снижался СРБ (р=0,03) по сравнению с беременными без нарушений 

углеводного обмена.  

У беременных с СД 2 типа был самый высокий уровень общей активности си-

стемы комплемента по сравнению с группой сравнения (р=0,003), беременными с 

ГСД (р=0,003) и СД 1 типа (р=0,03). Самый низкий показатель в этой группе соот-

ветствовал медиане контрольной группы. При ГСД общая активность системы ком-

племента была достоверно ниже, чем при СД 1 типа р=0,05. 

 При всех видах нарушений углеводного обмена отмечался высокий уровень об-

щей активности системы комплемента по сравнению с беременными без диабета, 

при 2 типе СД активность системы комплемента была выше, чем при других типах 

нарушений углеводного обмена. Такая же зависимость прослеживалась в уровне 

ТАГ, что возможно объясняет высокую активацию классического пути, который 

может запускаться липидами.  

Нарушение углеводного обмена сопровождается повышенной активацией си-

стемы комплемента. Увеличение активности системы комплемента в 1,5–2 раза яв-

ляется патогенетически значимым гуморальным нарушением, характерным для 
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присоединения преэклампсии у такой группы пациенток, и это обуславливает вы-

сокую частоту гипертензивных осложнений среди беременных с сахарным диабе-

том. 

Высокая активность системы комплемента у беременных с СД дает возможность 

говорить об одинаковых патологических процессах, происходящих в организме 

при СД. Поэтому мы предполагаем, что частые гипергликемии при неудовлетвори-

тельной компенсации СД, подвергает неферментативному гликированию белки, в 

том числе это касается и факторов, регулирующих активность системы компле-

мента, таких как CD59. Функция этого белка заключается в инактивации мембран-

атакующих комплексов, который является конечным продуктом активации ком-

племента. Гликирование CD59 ведет к его инактивации и, как следствие, увеличе-

нию мембранатакующих комплексов.  

Доказательства потенциальной роли комплемента в развитии осложнений СД, в 

том числе и гипертензивных, за счет его гиперактивации, были подтверждены 

наличием активированных форм белков системы комплемента в органах мишенях 

[287, 327, 201, 202]. Но все еще неясно является это причиной или следствием.  

В исследовании лектинового пути у небеременных женщин с диабетом было по-

казано увеличение активности этого пути [204, 286]. Правда, в работе не указано, 

какая форма нарушения углеводного обмена имела место. 

Основываясь на приведенных выше исследованиях, возникает предположение о 

модели диабетических осложнений, в которой тонкий баланс между активацией и 

инактивацией комплемента нарушается комплексом гликированных CD59 и акти-

ваторов классического пути липидами. 

 Возможно, увеличение отложения мембранатакающего комплекса приводит не 

только к поражению органов мишеней, но и к нарушению инвазии трофобластов.  

Увеличение осаждения мембранатакающих комплексов активирует пути внут-

риклеточной сигнализации, включая увеличение производства активных форм кис-

лорода, и индуцирует выделение провоспалительных, протромботических цитоки-
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нов и факторов роста. Эти взаимозависимые механизмы вместе, возможно синер-

гически, способствуют воспалению, пролиферации и тромбозу, которые харак-

терно наблюдаются в органах-мишенях диабетических осложнений [171]. 

Нами не были найдены работы, посвященные СК у беременных с различными 

типами СД. 

Таким образом, можно предполагать, что беременность, наступившая на фоне 

неудовлетворительной компенсации диабета, может осложниться ГАГ или преэк-

лампсии, так как гипергликемия приводит и к дислипидемии, и в последующем 

гиперактивации СК, поэтому происходит нарушение инвазии трофобластов, и его 

ишемия в последующем (что объясняется повышением уровня окисленных 

ЛПНП). 

Уровень СРБ был достоверно самым низким при СД 1 типа (р=0,01). Самый вы-

сокий уровень был при СД 2 типа (р=0,01) по сравнению с другими видами нару-

шения углеводного обмена. 

Снижение СРБ у пациенток с СД 1 типа можно объяснить высокой частотой 

ХБП, и как следствием, протеинурией, по-видимому, возможна экскреция С-реак-

тивного белка с мочой. 

Увеличение СРБ при 2 типе СД возможно связано с аутоиммунным характером 

ожирения, что подтверждается исследованиям русских авторов, посвященных про-

блеме ожирения у женщин[70]. 

При анализе активности СК у беременных с ХАГ отмечалось увеличение общей 

активности СК (р=0,002) по сравнению с беременными без гипертензивных ослож-

нений. Разницы в активности лектинового и альтернативного пути не было. 

Уровень СРБ не менялся при наличии ХАГ. 

Возможно, длительная гипертензия носит провоспалительный характер, что объ-

ясняется высокой общей активностью системы комплемента. Так как достоверных 

различий между беременными без гипертензиивных осложнений и с прегестацион-

ной гипертензией в уровне активности лектинового и альтернативного пути не 

было, то мы предполагаем высокую общую активность за счет классического пути 
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активации. Как известно классический путь может активироваться липидами, а ги-

перлипидемия характерна для людей с гипертонической болезнью [270, 86]. Воз-

можно поэтому мы получили высокую активность системы комплемента у бере-

менных с ХАГ. 

При ГАГ отмечается увеличение общей активности системы комплемента 

(р=0,01), по сравнению с беременными без гипертензивных осложнений, что гово-

рит о воспалительном характере гипертензии. Так же активность лектинового пути 

и альтернативного не увеличивалась.  

Отмечалось снижение СРБ при ГАГ (р=0,007), что наводит на мысль о маски-

ровке под этим состоянием преэклампсии. 

При преэклампсии отмечалось увеличение общей активности СК (р=0,01) по 

сравнению с беременными без гипертензивных нарушений, так же происходило 

снижение уровня СРБ (р=0,04). Изменения активности в лектиновом и альтерна-

тивном пути мы не увидели. Снижение СРБ мы связываем с протеинурией при пре-

эклампсии. 

Полученные нами данные говорят об увеличении активности комплемента при 

всех видах гипертензивных осложнений. Отсутствие изменений в лектиновом и 

альтернативном путях говорят о задействовании классического пути активации 

СК. В литературе описаны исследования, посвященные различным путям актива-

ции комплемента в патогенезе преэклампсии, однако результаты до настоящего 

времени неокончательные и дискуссионные [151, 152]. 

 В некоторых исследованиях проводился анализ активности системы компле-

мента у пациенток с ХАГ, где было выявлено повышение активности систем ком-

племента, но в меньшей степени, чем при преэклампсии [152], что полностью сов-

падает с полученными нами результатами. Часть работ показывают высокую ак-

тивность альтернативного пути СК при преэклампсии [151]. В нашей работе не 

было достоверно значимых различий и в лектиновом пути, и в альтернативном, что, 

по-видимому, связано с возможностью гликирования участвующих в них белков, 

как например показано в исследованиях [225, 308, 291]. 
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 Все работы, посвященные гипертензивным осложнениям во время беременно-

сти и системе комплемента, не включали пациенток с СД, поэтому наши данные 

противоречат.  

Мы считаем, что увеличение активности системы комплемента происходило за 

счет классического пути, что подтверждено в исследовании плацент на мышах, где 

было выявлено увеличение C1q при нарушении инвазии трофобластов [302]. Кроме 

того, в другом исследовании показана корреляция активности системы компле-

мента с антиангиогенным состоянием, характеризующимся повышенным sFlt-1 и 

уменьшенным PlGF и VEGF [214]. Возможно, мутации в факторах, регулирующих 

активацию комплемента, могли бы быть другой теорией патогенеза гипертензив-

ных осложнений, однако генетические мутации были обнаружены у 8–18% жен-

щин с преэклампсией [292]. 

Все эти данные подтверждают вывод о том, что чрезмерная активация компле-

мента происходит при преэклампсии. Повышенная активация комплемента пред-

шествует симптомам и может быть прогностически значимым маркером, играя 

этиологическую роль в этом процессе.  

Наличие гипертензивных осложнений беременности у беременных с СД (АГ 

и/или преэклампсии) сопровождается увеличением общей активности системы 

комплемента, наиболее выраженное у женщин с СД 2 типа. Можно предположить, 

что это связано с высоким процентом женщин с ожирением в этой группе, так как 

жировая ткань является источником ацетилирования стимулирующего белка, кото-

рый̆ идентичен одной из фракций комплемента (С3а).  

Таким образом, можно предложить следующую концепцию патогенеза развития 

гипертензивных осложнений при беременности у женщин с СД различных типов, 

которая основывается на следующих механизмах: 

– гипергликемия приводит к образованию модифицированных ЛПНП, которые 

захватываются макрофагами преобразовываются в пенистые клетки и повреждают 

эндотелий, вызывая преэклампсию; 
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– у пациенток с СД за счет гликирования факторов, регулирующих активацию 

комплемента, происходит их инактивация и увеличение активности комплемента, 

что приводит к аутовоспалению, и в последующем к преэклампсии; 

– увеличение модифицированных ЛПНП может вызывать окислительный стресс 

через эндотелиальную дисфункцию, то есть, уменьшение простациклина, что вли-

яет на процесс инвазии трофобластов и в последующем приводит к преэклампсии, 

декомпенсации ФПН, к острой гипоксии плода. 

Таким образом, для снижения частоты гипертензивных осложнений беременно-

сти представляется целесообразным: 

– мероприятия по снижению ммЛЛНП (достижение нормогликемии как можно 

раньше, лучше за 2–3 месяца до зачатия);  

– в группах высокого риска развития преэклампсии применение гепарина в 

связи с его стимулирующем действием на липопротеинлипазу, которая гидроли-

зует липопротеины, тем самым оказывая протективный эффект на эндотелий. Ис-

пользование гепарина целесообразно проводить с ранних сроков гестации так как 

его протективный эффект работает с ранних сроков и необходим для физиологич-

ной инвазии трофобласта. 

  



 120

ВЫВОДЫ 

1. Частота развития преэклампсии при ГСД 4,3%, при СД 1 типа 10% и 12% при СД 

2 типа. ГАГ развивается у 11% пациенток с ГСД, у 8% при СД 1 типа и у 9% жен-

щин с СД 2 типа. ХАГ встречается при ГСД у 13%, при СД 1 типа у 12% и у 36% 

при 2 типе СД. 

2. Факторами риска развития гипертензивных осложнений беременности у пациенток 

с СД являются: возраст старше 36 лет, наличие ХБП (р<0,05). 

3. Увеличение ТАГ в сыворотке более чем 1,6 ммоль/л во время беременности явля-

ется фактором риска развития гипертензивных осложнений беременности при всех 

типах СД (р=0,01).  

4. Среди всех гипертензивных осложнений беременности наиболее неблагоприятный 

с перинатальных позиций является преэклампсия, при которой преобладает до-

срочное родоразрешение (19,2%), ЗВУР и/или гипотрофия (19,2%) и диабетическая 

фетопатия (19%) (р<0,05). 

5. У пациенток с СД во время беременности отмечается повышенная активность си-

стемы комплемента по сравнению с беременными без СД и без гипертензивных 

осложнений. Присоединение преэклампсии и ГАГ сопровождается еще большим 

увеличением активности комплемента (в 1,5–2 раза).  

6. Применение гепарина у пациенток с СД достоверно снижает риск развития гипер-

тензивных осложнений беременности при назначении его в I  триместре (р<0,05). 
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ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ 

1. Беременным с прегестационными формами диабета и наличии ХБП и/или пиело-

нефрита необходима профилактика преэклампсии 

2. В профилактике преэклампсии при СД важное значение имеет компенсация диа-

бета, начиная с предгравидарного этапа и на протяжении всей беременности.  

3. На этапе планирования беременности или в I триместре целесообразно определе-

ние ТАГ. При уровне более 1,6ммоль/л беременная относится в группу высокого 

риска развития  преэклампсии.  

4. При ведении беременных группы высокого риска развития преэклампсии следует: 

проводить тщательный контроль показателей АД (ведение дневника самоконтроля 

АД, суточное мониторирование АД), по показаниям гипотензивная терапия, регу-

лярный контроль суточной протеинурии, а также профилактическое назначение ан-

тикоагулянтов и антиагрегантов.  

5. С целью профилактики преэклампсии применение гепарина целесообразно начи-

нать с I или начала II триместра. 
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АЛГОРИТМ ВЕДЕНИЯ БЕРЕМЕННОСТИ ПРИ САХАРНОМ ДИАБЕТЕ 

Планирование беременности при прегестационном диабете 

Достижение целевых показателей гликемии (отмена пероральных противодиабетических препаратов, 
перевод на ИТ, рекомендации по физической активности и снижению веса).  
Диагностика и лечение ХАГ, санация хронических очагов инфекции.  
Исключение возможных тератогенных факторов (лекарственные препараты, противопоказанные при 

беременности, курение и другое).  
Обследование липидного профиля, при ТАГ больше 1,6 ммоль/л целесообразно назначение антикоагу-

лянтов, антиагрегантов. 
Регуляция менструального цикла, гормональная поддержка 2-й фазы, назначение фолиевой кислоты, 

антиоксидантов и препаратов йода. 
 
Ведение беременных с СД в I триместре 

Достижение целевых показателей гликемии. 
Совместное ведение беременных с СД акушером-гинекологом, эндокринологом и терапевтом.  
При не соответствии целевым значениям показателях углеводного обмена или манифестации СД  в I 
триместре проводить скрининг в 10-14 недель с целью выявления ВПР у плода. 
Еженедельный контроль массы тела.  
Определение уровня ТАГ, при показателях больше 1,6 ммоль/л целесообразно назначение антикоагу-
лянтов и антиагрегантов. 
Контроль показателей АД. По показаниям (амбулаторное измерение > 130/80 мм.рт.ст., когда более 1/3 

всех измерений при самоконтроле АД > 130/80 мм.рт.ст., при проведении СМАД среднесуточные по-
казатели > 126/78 мм.рт.ст.) следует ставить вопрос о назначении систематической гипотензивной те-
рапии. 
Профилактика ФПН (антикоагулянты, антиагреганты, метаболлические средства). 
 
Ведение беременных с СД во II триместре 

Достижение целевых показателей гликемии. 
Осмотр акушером-гинекологом 1 раз в 3 недели до 32 недель. 
Еженедельный контроль массы тела. Прибавка массы тела к концу II триместра у женщин с прегеста-
ционным ИМТ менее 30 не должна превышать 7 кг, при ИМТ более 30 прибавка веса не должна превы-

шать 3-4 кг. 
Контроль показателей АД. По показаниям (амбулаторное измерение > 130/80 мм.рт.ст., когда более 1/3 

всех измерений при самоконтроле АД > 130/80 мм.рт.ст., при проведении СМАД среднесуточные по-
казатели > 126/78 мм.рт.ст.) следует ставить вопрос о назначении систематической гипотензивной те-
рапии. 
Контроль суточной протеинурии 1 раз в 3 недели. 
УЗИ у беременных с СД с целью контроля роста плода и его жизнеспособности, диагностики ДФ, ФПН 

проводится в соответствии с приказом МЗ от 17.01. № 25н (дополнение к приказу 572н), раздел 2.8.1. 

 
Ведение беременных с СД в III триместре 

Осмотр акушером-гинекологом не реже 1 раза в 2 недели. 
Достижение целевых показателей гликемии. 
Самоконтроль АД, ведение дневника самоконтроля АД. 
Еженедельный контроль массы тела. Прибавка при ИМТ менее 30 не должна превышать 400 г в неделю, 

при ИМТ более 30 – не более 100 г в неделю или снижение веса. При более быстром наборе веса пока-
зано снижение суточной калорийности рациона с исключением разгрузочных дней! При наличии ожи-

рения целесообразна стабилизация массы тела в течение всей беременности. 
УЗИ в 36-38 для определения состояния плода, его зрелости и решения вопроса о методе родоразреше-
ния. Допплерометрия после 36 недель –  не реже 1 раза в 5-7 дней. Кардиотокография до 36 недель –  

не реже 1 раза в неделю, после 36 недель – не реже 2 раз в неделю. 
При высоком риске родоразрешения до 35 недель проводить профилактику РДС новорожденного дек-
саметазоном, с более тщательным контролем гликемии и увеличением дозы инсулина в этот период. 
Госпитализация для родоразрешения проводится в акушерские стационары 3-го уровня, при отсутствии 

осложнений в 36-37 недели или в более ранние сроки по показаниям. 
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Родоразрешение беременных с СД  

Родоразрешение при СД с гипертензивными осложнениями целесообразно проводить не позднее 38-39 

недель гестации. Показания к кесареву сечению – общепринятые в акушерстве, а также тазовое преде-
лжание плода, масса плода 4000 г и более, наличие выраженных признаков ДФ при массе плода 3600 г 
и более. 
Подготовка к самопроизвольным родам осуществляется любыми существующими на сегодняшний 

день методами. 
В родах проводить постоянный КТГ контроль за внутриутробным состоянием плода и характером ро-
довой деятельности, у женщин с ожирением целесообразно применение прямой КТГ; 
Контроль гликемии 1 раз каждые 2-2,5 часа, при симптомах гипогликемии – чаще. Гликемия 7,0 

ммоль/л и выше требует назначения внутривенного введения короткого инсулина 2-4 ЕД ежечасно (ин-

фузоматом или болюсно) до тех пор, пока уровень гликемии не достигнет 3,9-6,9 ммоль/л. 
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СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ И УСЛОВНЫХ ОБОЗНАЧЕНИЙ 

АФС – антифосфолипидный синдром 

ВПР – внутриутробный порок развития 

ГАГ – гестационная артериальная гипертензия 

ГСД – гестационный сахарный диабет 

ЗРП – задержка роста плода 

ИМТ – индекс массы тел 

ИК-ммЛПНП- иммунные комплексы, содержащие множественные модифициро-

ванные липопротеины низкой плотности 

ЛПНП – липопротеины низкой плотности 

ммЛПНП – множественная модифицированные липопротеины низкой плотности 

ОРСТ – общеравномерносуженный таз 

СД – сахарный диабет 

СК-система комплемента 

СМАД-суточное мониторирование артериального давления 

СРБ-С-реактивный белок 

ТАГ-триацилглицерины 

УЗИ – ультразвуковое исследование 

ФПН – фетоплацентарная недостаточность 

ХАГ – хроническая артериальная гипертензия 

ХБП – хроническая болезнь почек 
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