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Определена корреляционная зависимость пато-
морфологического состояния рубца на матке во
время беременности и показателя эндотелина-1 в
крови. Проведено исследование биоптата из зоны
ранее произведённого разреза у 57 беременных с руб-
цом на матке родоразрешённых с помощью опера-
ции кесарево сечение. В 1-й группе (n = 27) беремен-
ных с патоморфологической картиной несосто-
ятельного рубца на матке эндотелин-1 на сроке
36–38 недель составил 2,9 ± 0,228 фмоль/мл, во вре-
мя операции кесарево сечение – 6,5 ± 1,05 фмоль/мл,
на 5-е сутки после операции – 6,8 ± 1,35 фмоль/мл.
Во 2-й группе пациенток (n = 30) с патоморфо-
логической картиной состоятельного рубца эн-
дотелин-1 на сроке 36–38 недель составил
0,43 ± 0,023 фмоль/мл, во время операции кесарево
сечение – 5,8 ± 0,21 фмоль/мл, на 5-е сутки после
операции – 5,4 ± 0,94 фмоль/мл. Параметры эндо-
телина-1 в крови беременных с рубцом на матке
на сроке 36–38 недель могут быть использованы
для диагностики состояния рубца на матке.

Ключевые слова: беременность, кесарево се-
чение, эндотелин-1, рубец на матке.

Операция кесарево сечение является самой рас-
пространённой в акушерстве [1–4]. Частота кесаре-
ва сечения в странах СНГ за последние 25 лет уве-
личилась в более чем в два раза, не имеет тенден-
ции к снижению и составляет, по данным разных
авторов, от 11 до 29 %, достигая 40 % и более в пе-
ринатальных центрах [5–7]. Доказано, что от 30 до
80 % женщин, перенесших кесарево сечение, мо-
гут рожать через естественные пути с благоприят-
ным исходом как для матери, так и для плода [8].
Возможность родов через естественные родовые пу-
ти при рубце на матке определяется состоятель-
ностью рубца на матке. Эндотелин-1 (Э-1) является
диагностическим маркером процессов инволюции,
реорганизации и деструкции коллагенов и эласто-
нов соединительной ткани рубца (Bakker E.N.;Van
Bavel E. и др., 2004). Клиническая значимость Э-1 и
разнообразие его физиологических и патологиче-
ских реакций определяется наличием соответству-

ющих рецепторов в эндотелии большинства тканей
и органов и сопряженностью его действия с разно-
образными физиологически активными соединени-
ями. Мы посчитали интересным исследовать зна-
чение Э-1 на активность репаративных процессов у
беременных с рубцом на матке.

Материал и методы
С целью изучения процессов репарации и реге-

нерации ткани проведено исследование биоптата
из зоны ранее произведённого разреза у 57 бере-
менных с рубцом на матке родоразрешенных с по-
мощью операции кесарево сечение. На сроке
36–38 недель беременности, в момент операции и
на 5-е сутки после операции производили забор
крови с определением содержания Э-1. У пациен-
ток уровень эндотелина-1 сопоставляли с пато-
морфологической картиной кусочков миометрия
с области рубца, полученных интраоперационно.

Биохимические метод: эндотелин-1 определяли
на иммуноферментном анализаторе «Autos» с ис-
пользованием диагностических тест-наборов «Bio-
medica» ENDOTELIN, Канада и выражали в
фмоль/мл. Метод основан на принципе «Сэндви-
ча». Высокоспецифическое мышиное монокло-
нальное антитело к эндотелину-1 иммобилизова-
но на лунке, второе моноклональное мышиное ан-
титело, несущее ковалентносвязанную пероксида-
зу хрена, используется как провоцирующий агент.

Патоморфологическому исследованию подлежа-
ли участки миометрия с нижнего сегмента матки
при иссечении рубца размером 0,4 × 0,6 см, полу-
ченных интраоперацинно у женщин, которым бы-
ло проведено повторное кесарево сечение. Матери-
ал фиксировали в 10 % растворе нейтрального фор-
малина. Обзорные срезы ткани окрашивали гема-
токсилин эозином как наиболее распространённого
метода, позволяющего установить отношения меж-
ду клеточными и экстрацеллюлярными структура-
ми. Метод двойной: гематоксилин – основной кра-
ситель, окрашивает ядра клеток в синий цвет;
эозин – кислый краситель, окрашивает цитоплаз-
му и внеклеточные структуры в розовый цвет.

Для отделения мышечной ткани от соедини-
тельной среды окрашивали по Ван-Гизону с приме-
нением гематоксилина и нитрофуксина. При этом
методе соединительная ткань приобретает крас-
ный цвет, ядра – чёрный, мышечные волокна –
желто-зелёный. С помощью окраски по Маллори
в комбинации с метиловым кармином Орта колла-
геновые волокна окрашивались в тёмно-синий
цвет; ядра, эритроциты, эластические волокна – в
красный, амилоид и гиалин – в синий, мышечная
ткань – в оранжевый.

Статистические методы исследования: диспер-
сионный анализ, непараметрические методы ста-
тистической обработки данных (Максимум-крите-
рий, оценка однородности по критерию Кохрена,
коэффициент ранговой корреляции Спирмена) [9].

Результаты и обсуждение
По данным патоморфологического исследова-

ния, данный контингент исследуемых был разделён
на две группы.

Первая группа – 27 (48 %) пациенток, срезы руб-
ца которых представлены зрелой грубоволокнис-
той соединительной тканью, иногда с признаками
гиалиноза и содержанием большого количества
различных сосудов с гипертрофированной инти-
мой. При несостоятельном рубце на матке, наря-
ду с нормальными гладкомышечными клетками
звездчатой формы, обнаруживались гипертрофи-
рованные миоциты с увеличенным ядром, опреде-
лялись бледно-розовые гипотрофированные глад-
комышечные клетки со смещённым ядром, мы-
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шечные пучки располагались атипично в виде
петлевых и концентрических структур, между
мышечными пучками разрасталась соединитель-
ная ткань, в которой преобладали коллагеновые
волокна над эластоновыми, окрашенные в интен-
сивно синий цвет при окраске по Маллори. Попе-
речные срезы сосудов были облитерированы ги-
пертрофированной интимой, к тому же в местах
истончения и выраженных макроскопических де-
фектов обнаруживались очаги микрокровоизлия-
ний. В четырёх случаях были выявлены фрагмен-
ты кетгутовых нитей с лимфоидной инфильтра-
цией и гигантскими многоядерными фиброблас-
тами. У пациенток с несостоятельным рубцом
был крупноочаговый склероз с обширными поля-
ми соединительной ткани и единичными гладко-
мышечными клетками.

Вторая группа – 30 (52 %) пациенток, у которых
рубец представлен в основном мышечными пуч-
ками с тонкими прослойками соединительной тка-
ни, т. е. с патоморфологической картиной сетча-
того склероза, причём отношение эластических
волокон к коллагеновым было 2 : 1 соответствен-
но, по Меллори они окрашивались в красный цвет,
васкуляризация полностью восстановлена в 82 %,
отмечалось множество мелких сосудов с нормаль-
ной интимой. Имелись незначительные изменения
стенок сосудов с небольшим субинтиминальным
утолщением, но с широким поперечным просве-
том типа синусоида. Эта адаптационная пере-
стройка сосудов демонстрировала хорошее крово-
снабжение в области рубца, что резко отличала со-
стоятельные рубцы от предыдущей группы, где
преобладала редукция кровотока. Также у семи
пациенток выявлено упорядоченная послойная по-
зиция мышечных пучков с относительно редкими
соединительнотканными образованиями и с высо-
кой степенью васкуляризации, в основном за счёт
обильного развития капиллярной сети.

Основным показателем состоятельности рубца
является достаточная мускуляризация бывшего
разреза на матке: соотношение относительного
объёма мышечной ткани и фиброзной ткани
(ОМТ/ФТ) – 4 : 1.

С помощью дисперсионного статистического
анализа проверили выполнение нормального за-
кона распределения 57 значений Э-1 (среднее –
1,72857142857143, стандартное отклонение –
0,2125320240046). Значения были упорядочены по
возрастанию и разбиты на 6 интервалов. Для каж-
дого интервала было рассчитано теоретическое ко-
личество точек (которые должны попасть в данный
интервал) с помощью интеграла функции Гаусса.

Вычислена тестовая статистика: 12,7510431870323,
она больше табличного значения хи-квадрат рас-
пределения (χ(p = 0,95, f = 3) = 7,81) – вывод: данные не
подчиняются нормальному закону распределения.

Так как данные не подчиняются нормальному за-
кону распределения, нами были использованы непа-
раметрические методы статистического анализа.
Оценка однородности по критерию Кохрена: отно-
шение максимальной дисперсии к сумме дисперсий
1,2 / 4,86 = 0,246913580246914. Оно меньше таблич-

ного значения критерия Кохрена G(n = 10, f = 2) = 0,445,
следовательно, дисперсии однородны (табл. 1).

Рассчитывали Максимум-критерий – это непа-
раметрический метод, используемый для оценки
значимости различий двух связанных совокупнос-
тей наблюдений. Различия в содержании Э-1 в кро-
ви обследованных на сроке 36–38 недель беремен-
ности и в момент операции кесарево сечение до-
стоверны (n = 6, p < 0,05). Различия в содержании
Э-1 в крови обследованных на сроке 36–38 недель
беременности 1-й группы и 2-й группы достовер-
ны (n = 10, p < 0,001).

Коэффициент ранговой корреляции Спирме-
на – непараметрический метод, который исполь-
зовали с целью статистического изучения связи
между отношением ОМТ/ФТ и содержанием Э-1
в крови пациенток в 36–38 недель беременности
и во время кесарева сечения. В этом случае опре-
деляется фактическая степень параллелизма меж-
ду двумя количественными рядами изучаемых
признаков и даётся оценка тесноты установлен-
ной связи с помощью количественно выраженно-
го коэффициента.

Практический расчёт коэффициента ранговой
корреляции Спирмена включает следующие этапы:
1. Сопоставление каждому из признаков их по-

рядкового номера (ранг) по возрастанию (или
убыванию).

2. Определение разности рангов каждой пары со-
поставляемых значений.

3. Возведение в квадрат каждой разности и сум-
мирование полученные результатов.

4. Вычисление коэффициента корреляции рангов
(r) по формуле: = 1 – 6 ∑ dxd / n(nxn – 1), где ∑ dxd –
сумма квадратов разностей рангов, а n – число
парных наблюдений.

При использовании коэффициента ранговой кор-
реляции условно оценивают тесноту связи между
признаками, считая значения коэффициента рав-
ные 0,3 и менее – показателями слабой связи; зна-
чения более 0,4, но менее 0,7 – показателями уме-
ренной связи, а значения 0,7 и более – показателя-
ми высокой связи.

Мощность коэффициента ранговой корреляции
Спирмена несколько уступает мощности парамет-
рического коэффициента корреляции.

Коэффицент ранговой корреляции применяют
при наличии небольшого количества наблюдений.
Данный метод может быть использован не только
для количественно выраженных данных, но так-
же и в случаях, когда регистрируемые значения
определяются описательными признаками раз-
личной интенсивности (табл. 2, 3).

Таблица 1. Динамика уровня эндотелина-1 в исследуемых группах

Исследуемые
группы

Эндотелин-1, фмоль/мл

36–38 недель
Во время

родоразрешения
На 5-е сутки

1-я группа (n = 27) 2,9 ± 0,228*# 6,5 ± 1,05# 6,8 ± 1,35

2-я группа (n = 30) 0,43 ± 0,023* 5,8 ± 0,21 5,4 ± 0,94

Примечение. # – p < 0, 05; * – р < 0,001.

Таблица 3. Ранги отношения ОМТ/ФТ и содержание Э-1 в крови во время операции кесарево сечение

Содержание Э-1, фмоль/мл 5,64 5,3 4,32 4,8 7,26 4,5 5,06 4,48 5,09 4,47 8,03 5,5 6,4 7,36 4,4 3,82

ОМТ/ФТ 1/1 2/1 3/1 4/1 1/1 2/1 3/1 4/1 1/1 2/1 3/1 4/1 1/1 2/1 3/1 4/1

Результат: r = –0,47, p > 0,05

Таблица 2. Ранги отношения ОМТ/ФТ и содержание Э-1 в крови в 36–38 недель беременности

Содержание Э-1, фмоль/мл 3,2 2,23 1,34 0,54 2,9 2,1 1,8 0,32 4,22 3,43 1,8 0,3 1,9 1,36 0,34 0,2

ОМТ/ФТ 1/1 2/1 3/1 4/1 1/1 2/1 3/1 4/1 1/1 2/1 3/1 4/1 1/1 2/1 3/1 4/1

Результат: r = –0,79, p < 0,001.
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Полученный коэффициент корреляции рангов
Спирмена является достоверным. Он свидетель-
ствует о наличии сильной отрицательной корре-
ляционной связи между содержанием эндотели-
на-1 в крови в 36–38 недель беременности и соот-
ношением ОМТ/ФТ.

Полученный коэффициент корреляции рангов
Спирмена является недостоверным. Он свидетель-
ствует о наличии умеренной отрицательной корре-
ляционной связи между соотношением ОМТ/ФТ
и содержанием эндотелина-1 во время оперативно-
го родоразрешения.

Таким образом, проведённые исследования пока-
зали достоверное (р < 0,001) существование высокой
отрицательной корреляционной связи (r = –0,79)
между отношением объёма мышечной ткани к
фиброзной ткани при патоморфологической оцен-
ке биоптата с области рубца и содержанием эндо-
телина-1 в крови пациенток с рубцом на матке на
сроке 36–38 недель беременности. Однако корреля-
ционная связь между отношением объёма мышеч-
ной ткани к фиброзной ткани и содержанием эндо-
телина-1 в крови пациенток с рубцом на матке во
время операции кесарево сечения определилась как
недостоверная (р > 0,05), умеренно-отрицательная
(r = –0,47). Использование критериев оценок пока-
зателя эндотелина-1 будет способствовать повыше-

нию качества диагностики несостоятельного рубца
на матке во время беременности.
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