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ЭПИДЕМИОЛОГИЯ

Задержка развития плода (ЗРП) продолжает занимать 

одно из ведущих мест в структуре перинатальной заболе-

ваемости и смертности, несмотря на успехи современной 

медицины [1]. В России, по данным разных авторов, 

частота данного осложнения беременности составляет от 

3 до 24% среди доношенных и от 18 до 46% среди недо-

ношенных новорожденных [2]. ЗРП является общепри-

знанным и значимым акушерским фактором риска анте-

натальной гибели плода [3]. По данным U.M. Reddy et al. 

(2010), ЗРП определялась в 41% мертворождений. По 

данным Е.П. Белозерцевой, ЗРП различной степени тяже-

сти в 3 раза повышала риск антенатальной гибели плода 
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ИСПОЛЬЗОВАНИЕ ПОКАЗАТЕЛЕЙ 
БИОХИМИЧЕСКОГО СКРИНИНГА
I ТРИМЕСТРА У БЕРЕМЕННЫХ, 
ПУЛЬСАЦИОННОГО
ИМПУЛЬСА МАТОЧНЫХ АРТЕРИЙ
ДЛЯ ФОРМИРОВАНИЯ ГРУППЫ РИСКА ПО ЗАДЕРЖКЕ РАЗВИТИЯ ПЛОДА
Цель работы: изучение совместного использования показателей биохимического скрининга I триместра, пульсационного 

индекса (ПИ) маточных артерий для формирования группы риска по задержке развития плода (ЗРП), улучшения исходов 

беременности у женщин из группы риска по ЗРП. 

Материалы и методы. В основу работы положены результаты исследований, проведенных с 2009 по 2014 г. в родильном 

отделении ГАУЗ РКБ № 2 МЗ РТ – клинической базе кафедры акушерства и гинекологии № 1 ГБОУ ДПО КГМА Минздрава 

России, родильном отделении и женской консультации ГБУ РМЭ «Волжская ЦРБ». При формировании групп риска по ЗРП 

во время настоящей беременности учитывались показатели биохимического скрининга I триместра и ПИ маточных арте-

рий. Прослежены исходы беременности и родов у 156 беременных группы риска по ЗРП и у 25 здоровых женщин кон-

трольной группы. Для улучшения плацентарного кровотока с учетом доказанного профиля безопасности все женщины с 

ЗРП получали дипиридамол во II триместре беременности не менее 3 нед. 

Заключение: максимальной информативностью для прогнозирования ЗРП обладают совместное снижение МоМ РАРР-А и 

повышение ПИ маточных артерий. Использование дипиридамола у женщин с ЗРП способствует улучшению плацентарно-

го кровотока, предупреждает дистрофические изменения в плаценте, способствует рождению живых детей даже при ЗРП 

III степени.
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USING RESULTS OF FIRST-TRIMESTER BIOCHEMICAL SCREENING AND UTERINE ARTERY PULSATILITY INDEX FOR INCLUSION IN 

RISK GROUPS FOR FETAL GROWTH RESTRICTION

Objective: to study the combined use of first-trimester biochemical screening results and uterine artery pulsality index (PI) for 

inclusion in risk group for fetal growth restriction (FGR), improvement of pregnancy outcomes in women from the risk group for 

the development of FGR. 

Material and methods. The work is based on the results of studies conducted from 2009 to 2014 in the maternity unit of 

Republican Clinical Hospital № 2 MoH in the Republic of Tatarstan which is the clinical facility for the Department of Obstetrics 

and Gynecology № 1 of the Continuing Medical Education Institution “Kazan State Medical University” MoH RF, and maternity 

unit and prenatal clinic of the Volzhskaya Central City Hospital in the Mari El Republic. First-trimester biochemical screening 

results and uterine artery PI were the basis for the formation of FGR risk groups. Pregnancy and delivery outcomes in 156 

pregnant women with a risk for the development of FGR and in 25 healthy controls were evaluated. In order to improve the 

placental blood flow based on the proven safety profile, all women with FGR received dipyridamole in the II trimester of 

pregnancy for at least 3 weeks. 

Conclusion: concomitant decrease in PAPP-A MoM and increase in uterine artery PI provide the most valuable information for 

forecasting FGR. Administration of dipyridamole by women with FGR helps to improve placental blood flow, prevents 

degenerative changes in the placenta, and promotes live births even in III degree FGR.

Keywords: screening, first trimester, risk group, fetal growth restriction, dipyridamole.
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(АГП) и была зарегистрирована у 29,7% основной группы 

с АГП [4]. Репродуктивные потери и затраты на комплекс-

ное лечение детей с ЗРП причиняют значительный соци-

альный и экономический ущерб [5–7]. Отсутствие реаль-

ной возможности воздействовать на процессы, приводя-

щие к ЗРП, недостаточно эффективные меры по профи-

лактике и коррекции данной патологии определяют 

высокую частоту неонатальной заболеваемости, которая 

в 2–8 раз выше, чем среди детей, родившихся с массой 

тела, соответствующей сроку гестации [1, 8]. Результаты 

фундаментальных исследований, выполненных в послед-

ние годы, показали, что формирование внутриутробного 

страдания плода закладывается в ранние сроки гестации 

[6]. В этой связи очевидно, что разработка новых эффек-

тивных способов антенатальной охраны плода, снижение 

перинатальной заболеваемости и смертности связаны, 

прежде всего, с внедрением новых методов прогнозиро-

вания нарушений его развития [9, 10]. Существующие в 

настоящее время методы лечения ЗРП далеко не всегда 

приносят желаемые результаты, соответственно, не вызы-

вает сомнений целесообразность углубленных исследо-

ваний, направленных на прогнозирование ЗРП, улучше-

ние исходов беременности при ЗРП. 

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ

Оценить роль совместного использования показате-

лей биохимического скрининга I триместра, пульсацион-

ного индекса (ПИ) маточных артерий для формирования 

группы риска по ЗРП, улучшения исходов беременности 

у женщин из группы риска по ЗРП.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Исследования проводились с 2009 по 2014 г. в родиль-

ном отделении ГАУЗ РКБ №2 МЗ РТ – клинической базе 

кафедры акушерства и гинекологии № 1 ГБОУ ДПО КГМА 

Минздрава России, родильном отделении и женской кон-

сультации ГБУ РМЭ «Волжская ЦРБ».

Была обследована 181 женщина: 156 беременных 

группы риска по ЗРП и 25 здоровых беременных жен-

щин. У 156 беременных группы риска в анамнезе были: 

самопроизвольные выкидыши, замершие беременности, 

три и более медицинских абортов, преждевременные 

роды, преэклампсия, антенатальная гибель плода, ЗРП 

II-III степени, бесплодие, хроническая артериальная 

гипертензия, пиелонефрит, воспалительные заболевания 

органов малого таза, угроза прерывания беременности, 

ОРВИ в I триместре беременности, рвота беременных. 

При формировании групп риска по ЗРП во время насто-

ящей беременности учитывались показатели биохимиче-

ского скрининга I триместра и ПИ маточных артерий. 

Из 156 беременных группы риска по ЗРП 78 пациен-

ток с развившейся ЗРП при данной беременности соста-

вили основную группу, 78 женщин группы риска с нераз-

вившейся ЗРП вошли в группу сравнения, которая была 

представлена женщинами, выбранными по принципу 

копий-пар с основной группой. Для объективного сравне-

ния была проведена оценка идентичности представлен-

ных групп. 38 беременных основной группы с ЗРП I сте-

пени объединены в I подгруппу,24 пациентки с ЗРП II 

степени – во II подгруппу, 16 женщин с ЗРП III степени – 

в III подгруппу. 25 здоровых беременных женщин соста-

вили контрольную группу.

Статистическую обработку полученных данных прово-

дили методами вариационной статистики с вычислением 

средних значений показателей, среднеквадратических 

отклонений и соответствующих ошибок. Математический 

анализ полученных результатов проводился с использо-

ванием стандартного пакета программ статистической 

обработки Exсel MS Office XP и Statistica 6.0 

Достоверной разницы по паритету и возрасту у паци-

енток в обследуемых группах не было (р > 0,1).

Были проанализированы данные биохимического 

скрининга, ПИ маточных артерий в I триместре беремен-

ности у обследуемых пациенток.

В I триместре у беременных с ЗРП (основная группа) 

при подтвержденном позднее нормальном генотипе плода 

содержание РАРР-А было снижено (МоМ в пределах 0,31–

0,49) у 12 (15%) пациенток, повышено (МоМ в пределах от 

2 до 3,2) у 4 (5%). У 32 (41%) беременных значения РАРР-А 

были в пределах нормы (0,5–2 МоМ). Обращает на себя 

внимание тот факт, что у 30 (39%) беременных с ЗРП отме-

чена тенденция к снижению данного показателя (МоМ в 

пределах 0,5–0,7). Среднее значение PAPP-A у пациенток 

основной группы, не выходя за рамки принятой нормы, 

составило 0,81 ± 0,14 МоМ в I триместре беременности, 

что было достоверно ниже (p = 0,03), чем у пациенток с 

физиологически протекавшей беременностью. Среднее 

значение PAPP-A в I подгруппе основной группы состави-

ло 0,88 МоМ, во II подгруппе – 0,83 МоМ, в III подгруппе – 

0,8 МоМ. Разницы по подгруппам выявлено не было

(р > 0,05). Чувствительность изолированного показателя 

РАРР-А для ЗРП составила 21,2%, специфичность – 28%.

В группе сравнения при подтвержденном позднее 

нормальном генотипе плода содержание РАРР-А было 

снижено (в пределах 0,32–0,49 МоМ) у 12 (15%) пациен-

ток, повышено (в пределах 2–3,3 МоМ) у 4 (5%). У 62 

(80%) женщин значения РАРР-А были нормальными 

(0,5–2 МоМ). Среднее значение составило 0,98 ± 0,19 

МоМ, было ниже, чем в контрольной группе (р = 0,04), но 

не имело достоверного отличия от такового в основной 

группе (р = 0,12). 

Содержание хорионического гонадотропина человека 

(ХГЧ) было снижено у 14 (18%) пациенток с ЗРП (МоМ в 

пределах 0,29–0,49). Повышение ХГЧ от 2 до 3,6 МоМ 

наблюдалось у 12 (15%) пациенток с ЗРП. У 52 (67%) жен-

щин с ЗРП отмечены нормальные значения ХГЧ (в преде-

лах 0,5–2 МоМ). Средние значения ХГЧ у беременных с 

ЗРП составили 0,96 ± 0,25 и были сопоставимы (р = 0,08) 

с таковыми в контрольной группе (1,34 ± 0,19 МоМ). 

Достоверной разницы в содержании ХГЧ в подгруппах 

не было (р>0,05). Чувствительность изолированного 

показателя ХГЧ в прогнозировании ЗРП составила 19%, 

специфичность – 17%, без достоверной разницы по под-

группам.
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У 6 (8%) женщин с ЗРП повышение уровня ХГЧ 

совпадало с понижением РАРР-А (менее 0,5 МоМ). У 

одной пациентки повышенный уровень ХГЧ совпадал с 

повышением РАРР-А до 2,9 МоМ. У 19 (25%) женщин с 

ЗРП констатирована тенденция к снижению ХГЧ в пре-

делах 0,5–0,7 МоМ на фоне нормальных значений 

РАРР-А.

У 18 (23%) женщин группы сравнения отмечалось сни-

жение уровня ХГЧ менее 0,5 МоМ, повышение уровня 

ХГЧ в пределах 2–4 МоМ наблюдалось у 12 (16%) паци-

енток. У 48 (61%) содержание ХГЧ находилось в пределах 

нормы. Средние значения составили 0,99 МоМ и были 

сопоставимы с таковыми в основной (р = 0,11) и кон-

трольной группах (р = 0,07).

Анализ взаимосвязи содержания данных показателей 

в I триместре с массой тела плода при рождении выявил 

значимую положительную связь между РАРР-А (Мом) и 

массой плода (r = 0,45) и отсутствие влияния ХГЧ на массу 

плода.

Анализ значений ПИ маточных артерий в I триместре 

выявил в целом более высокие значения ПИ у беремен-

ных с ЗРП в сравнении с контрольной группой и группой 

сравнения. Однако достоверные отличия отмечены толь-

ко с ЗРП 3-й степени (в III подгруппе) (р = 0,031). 

Чувствительность изолированного данного показателя в 

прогнозировании ЗРП среди наших пациенток составила 

57%, специфичность – 44%.

Выявленные особенности исключают целесообраз-

ность изолированного определения лишь одного из мар-

керов первого скрининга и обосновывают необходимость 

использования сочетания данных теста с более специфи-

ческими показателями для разработки четких прогности-

ческих критериев развития акушерских осложнений, в 

частности ЗРП. 

Проанализировав эффективность различных комби-

наций данных скрининга в прогнозировании ЗРП, мы 

обнаружили, что чувствительность для комбинации пато-

логических значений РАРР-А и ХГЧ составила только 31%, 

специфичность – 33%. Для комбинации ПИ и патологиче-

ских значений ХГЧ чувствительность составила 53%, 

специфичность – 44%.

Максимальной информативностью для прогнозирова-

ния ЗРП обладают совместное снижение МоМ РАРР-А и 

повышение ПИ маточных артерий. Наши данные совпа-

дают с данными литературы, в частности, с исследовани-

ями, проведенными Г.М. Савельевой с соавт. [11] и други-

ми авторами [10, 12–14]. В нашем исследовании совмест-

ная чувствительность двух данных показателей – сниже-

ние РАРР-А и повышение ПИ маточных артерий состави-

ла 68%, специфичность – 61%.

Диагноз «задержка развития плода» был выставлен 

на сроке 21–25 нед. у 7 (9%) беременных, на сроке 

26–30 нед. – у 12 (15%), на сроке 31–34 нед. – у 59 (76%) 

пациенток. 

При проведении допплерометрии оказалось, что 

нарушение кровотока (I-А, I-Б, II степени) диагностиро-

вано у 48 (62%) беременных основной группы, что 

достоверно чаще, чем в группе сравнения и группе кон-

троля (р ≥ 0,05). Из них нарушение маточно-плацентар-

ного кровотока I-А степени выявлено у 9 (56%), I-Б – у 2 

(13%), II степени – у 5 (32%) беременных III подгруппы, 

что достоверно чаще, чем в группе контроля и в I под-

группе (р ≥ 0,05), но не имело достоверного отличия от 

II подгруппы (р = 0,2). 

Все беременные с ЗРП получали лечение под контро-

лем фетометрии, допплерометрии, КТГ плода, коагуло-

граммы, включавшее НМГ – эноксапарин натрия в дозе 

0,4 в течение всей беременности, только при наличии 

генетической или приобретенной тромбофилии, дипири-

дамол (Курантил® N25) в дозе 75–100 мг/сут во II триме-

стре беременности не менее 3 нед. 

Известно, что дипиридамол препятствует образова-

нию тромбов в сосудах, стабилизирует кровоток в очаге 

ишемии, способствует уменьшению общего перифериче-

ского сопротивления сосудов, улучшает микроциркуля-

цию, оказывает ангиопротекторное действие. Он облада-

ет как ангиогенной, так и артериогенной активностью, 

стимулируя образование новых капилляров и коллате-

ральных артерий, нормализует венозный отток, снижает 

частоту возникновения тромбозов глубоких вен в после-

операционном периоде. В акушерской практике дипири-

дамол используется для улучшения плацентарного кро-

вотока и предупреждения дистрофических изменений в 

плаценте, устранения гипоксии тканей плода и накопле-

ния в них гликогена [15]. Таким образом, целесообразно 

применение дипиридамола при ранних проявлениях 

плацентарной недостаточности [9]. 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Все обследуемые женщины (181) родили живых детей. 

Роды завершились через естественные родовые пути у 

всех женщин контрольной группы, у 61 (78%) пациентки 

основной и у 60 (77%) пациенток группы сравнения. Роды 

через естественные родовые пути у пациенток основной 

группы и группы сравнения не имели достоверного отли-

чия между собой (р > 0,5), но имели достоверное отличие 

от группы контроля (р > 0,05). 

Преждевременные роды произошли у 1 (4%) бере-

менной в I и II подгруппах и у 5 (31%) беременных III 

подгруппы, из них на сроке 28–30 нед. у 2 (13%) и на 

сроке 30–36 нед. у 3 (19%), что достоверно чаще, чем в I 

и II подгруппах (р > 0,05).

Частота операции кесарева сечения не имела досто-

верной разницы в основной группе и группе сравнения. 

В то же время оперативные роды достоверно чаще (р < 

0,05) отмечены у пациенток с ЗРП тяжелой степени по 

сравнению с I и II подгруппами женщин – в 37% случаев. 

Основными показаниями для кесарева сечения в обеих 

группах были: преэклампсия – у 5 (6%), внутриутробная 

гипоксия плода – у 10 (13%), хроническая декомпенсиро-

ванная фетоплацентарная недостаточность  – у 5 (6%), 

несостоятельный рубец на матке  – у 9 (12%), аномалии 

родовой деятельности, неподдающиеся медикаментоз-

ной коррекции, – у 4 (5%), отслойка нормально располо-

женной плаценты – у 1 (3%) беременной. 
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Оценка по шкале Апгар была достоверно ниже у 

пациенток с ЗРП (р < 0,05) по сравнению с женщинами из 

группы сравнения и контрольной группы и не имела 

достоверного отличия между подгруппами (р > 0,1).

Масса детей в контрольной группе варьировала от 

3000 до 3750 г и в среднем составила 3375 ± 96,2 г.

В основной группе масса новорожденных находилась

в пределах от 2056 до 2635 г, в среднем составила

2362 ± 178,6 г, что было достоверно ниже, чем в кон-

трольной группе (р < 0,05). Масса детей в I подгруппе 

находилась в диапазоне от 2 500 до 2 750 г (в среднем 

2635,6 ± 126 г) и была сопоставима с таковой в кон-

трольной группе и группе сравнения (р = 0,78 и р = 0,51), 

тогда как масса новорожденных из II и III подгрупп была 

достоверно (р = 0,02 и 0,006) меньше, чем в контроль-

ной группе и группе сравнения и составила в среднем 

2395 ± 149,0 г (от 2330 до 2490 г) и 2056 ± 261 г (от 

1 850 до 2 230 г).

В группе сравнения масса новорожденных находи-

лась в пределах от 3 050 до 3 750 г, в среднем 3395 ± 

137,4 г и не отличалась от массы в контрольной группе.

Заболеваемость новорожденных в группе с ЗРП была 

достоверно выше (р < 0,05), чем в группе сравнения и 

группе контроля. 

При морфологическом исследовании в последах у 

пациенток с ЗРП I и II степени преобладали компенсатор-

но-приспособительные признаки, которые характеризо-

вались гиперплазией ворсин, увеличением числа синци-

тиальных почек в хорионе, пролиферацией синцитиотро-

фобласта, гиперваскуляризацией ворсин, а также измене-

ниями, связанными с воспалением. 

При изучении последов пациенток III подгруппы ока-

залось, что у них, в отличие от женщин I и II подгрупп, 

преимущественно были выявлены признаки патологиче-

ской «незрелости» плаценты: очаговые нарушения созре-

вания ворсин, незрелые промежуточные ворсины, фибро-

зирование стромы, снижение васкуляризации и склеро-

зирование ворсин, очаги некрозов и инфарктов. 

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ ИССЛЕДОВАНИЯ

Как уже указывалось, все обследуемые женщины 

родили живых детей, при этом оценка по шкале Апгар, 

масса детей, заболеваемость новорожденных были хуже 

у пациенток с ЗРП по сравнению с женщинами без ЗРП и 

здоровыми женщинами контрольной группы. 

Использование дипиридамола у женщин с ЗРП способ-

ствовало улучшению плацентарного кровотока, преду-

преждало дистрофические изменения в плаценте, спо-

собствовало рождению живых детей даже при ЗРП III 

степени. 

Среднее значение ассоциированного с беременно-

стью плазменного протеина А (PAPP-A) у пациенток с раз-

вившейся ЗРП, не выходя за рамки принятой нормы, было 

достоверно ниже, чем у пациенток без ЗРП, при этом 

средние значения ХГЧ достоверно не различались между 

группами женщин с ЗРП, без ЗРП и контрольной группой. 

Анализ значений ПИ маточных артерий в I триместре 

выявил в целом более высокие значения ПИ у беремен-

ных с ЗРП в сравнении с женщинами без ЗРП и контроль-

ной группой. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Совместное использование показателей биохимиче-

ского скрининга I триместра, ПИ маточных артерий может 

использоваться для формирования группы риска по ЗРП 

во время беременности. При повышении значения ПИ 

маточных артерий выше 2,5 от нормальных значений в

I триместре беременности в сочетании с понижением 

PAPP-A ниже 0,7 МОМ вероятность реализации ЗРП 

составляет 68%. Включение в анализ одновременно 

большего количества показателей, несомненно, повысит 

достоверность в формировании групп риска по ЗРП, 

однако требует специального программного обеспече-

ния. Данное наблюдение диктует необходимость продол-

жения исследований в этом направлении.
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