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Согласно современным представлени-
ям, беременность — это экстремальная 
ситуация пролонгированной функцио-
нальной нагрузки на все органы и систе-
мы организма: нервную, эндокринную, 
иммунную и систему гемостаза [1,6]. 
Чрезмерное напряжение в этих системах, 
особенно при отягощенном течении бере-
менности, приводит к различным функ-
циональным и органическим нарушени-
ям [7]. В связи с этим беременность может 
провоцировать декомпенсацию скрыто 
протекающих патологических процессов. 
Крайним проявлением несоответствия 
гравидарных изменений материнского 
организма и потребностей плода являет-
ся его антенатальная гибель. Результаты 
многочисленных исследований, прове-
денных в этом направлении, ограничива-
ются лишь констатацией патологических 

изменений, происходящих в организме 
беременной с установленным фактом ан-
тенатальной гибели плода [5, 16]. 

Задачей настоящего фрагмента иссле-
дований являлись сравнительное изуче-
ние содержания эмбрионспецифических 
белков в сыворотке крови у женщин с фи-
зиологическим и крайне осложненным 
течением беременности, а также оценка 
их значимости в ранней диагностике и 
прогнозировании антенатальных потерь.

Из 172 наблюдавшихся женщин были 
сформированы 3 клинические группы: 
1-я контрольная (39 пациенток с физио-
логическим течением гестации); 2 и 3-ю 
группы составили 133 женщины с анте-
натальными потерями (у 67— неразвиваю-
щаяся беременность в I триместре и у 66 —  
антенатальная гибель плода во II и III 
триместрах гестации). Помимо этого, в 
исследовании участвовали 13 беременных 
с критическим состоянием плода (острый 
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дистресс плода), диагностированным во 
II—III триместрах гестации.

При обследовании беременных были 
использованы сбор анамнеза и жалоб, 
осмотр, клинико-лабораторные методы. 
Состояние функциональной системы 
«мать—плацента—плод» оценивали по 
данным акушерского обследования, уль-
тразвуковой фето- и плацентометрии, 
допплерометрии, кардиотокографии, а 
также по уровню гормонов. Особое вни-
мание уделяли определению в крови со-
держания специфических белков «зоны 
беременности» (ассоциированного с бе-
ременностью плазматического белка α, 
РАРР-А, α-фетопротеина, плацентарного 
лактогена, трофобластического β-1 глобу-
лина ТБГ, α

2
-- микроглобулина фертиль-

ности), факторов роста (фактора роста 
плаценты) иммуноферментным методом  
с использованием наборов фирм «Mono-
bind Inc.» (USA), BIOSERV Diagnostics 
(Германия), IMMUN DIAGNOSTIK (Ев-
ропа), ООО «Вектор-Бест» (Россия), R&D 
Systems (USA).

Статистический анализ полученного 
комплекса данных осуществляли с по- 
мощью пакета «Анализ данных» и набора 
математических и статистических функ-
ций (Excel 2003), а также стандартных 
пакетов прикладного статистического 
анализа Statistica 6.0 и MegaStat.

Одним из локальных биорегуляторов, 
определяющих взаимоотношения матери 
и плода, является протеин, ассоциирован-
ный с беременностью — РАРР-А. Установ-
лено, что в секреции РАРР-А принимает 
участие фетоплацентарный комплекс 
[10]. В то же время физиологическая роль 
РАРР-А в гестационном процессе остает-
ся до конца неясной [8]. Нами изучено 
содержание данного белка в различные 
сроки гестации у пациенток с физиоло-
гической и осложненной беременностью. 
Установлено, что у здоровых беременных 
отмечается прогрессивное достоверное уве-
личение продукции изучаемого протеина. 
Так, уровень РАРР-А в I триместре соста-
вил 2,4 (1,3—5,1) mIu/ml, во II — 12,8 (10,9—
17,1), в III — 20,0 (16,1—25,8). При неразви-
вающейся беременности концентрация 
изучаемого пептида в соответствующий 
срок гестации была меньше (р=0,03) —  
1,3 (0,7—3,7) mIu/ml, чем в контрольной 
группе. В то же время при антенатальной 

гибели плода, регистрируемой как во II, 
так и в III триместрах гестации, отличий 
в продукции РАРР-А обнаружено не было 
(соответственно р=0,43 и р=0,07). Отсутс-
твие различий в содержании данного 
белка в сыворотке крови лиц контроль-
ной группы и группы с антенатальны-
ми потерями, по-видимому, объясняется 
различным источником его происхож-
дения на разных этапах гестационного 
процесса. На ранних сроках синтез и 
секреция РАРР-А происходят в симпласте 
инвазивного трофобласта, приблизитель-
но к концу i триместра роль основного 
продуцента белка переходит к клеткам 
децидуальной ткани. Другими специфи-
ческими белками, оказывающими имму-
номодулирующее влияние на иммунную 
систему матери а также регулирующими 
рост и развитие плода являются плацен-
тарный α

2
 -микроглобулин фертильности 

(АМГФ), трофобластический β1-глобулин 
и плацентарный лактоген [11].

АМГФ (другие названия: «маточный» 
α

2
-микроглобулин, прогестеронзависимый 

эндометриальный протеин, плацентар-
ный протеин 14, ассоциированный с бере-
менностью α

2
- эндометриальный белок) —  

иммуномодулятор, необходимый для вы-
живания имплантировавшегося плодно-
го яйца и сохранения беременности на 
ранних сроках [4, 12]. Постоянное при-
сутствие АМГФ в эндометрии и плаценте 
с большой вероятностью свидетельствует 
об участии данного белка в подготовке к 
беременности и нормальном развитии фе-
топлацентарной системы [13]. У пациен-
ток с неосложненным течением гестации 
достоверных отличий в интенсивности 
продукции данного микроглобулина по 
мере прогрессирования беременности вы-
явлено не было. Концентрация АМГФ во 
всех трех триместрах практически не из-
менялась (достоверность отличий между 
I-II и II-III триместрами — соответственно 
р=0,63 и р=0,88). При сравнительном ана-
лизе уровней АМГФ у здоровых беремен-
ных и у пациенток с антенатальными по-
терями независимо от срока гестации и 
исхода статистически значимых отличий 
также установлено не было. При неразви-
вающейся беременности концентрация 
АМГФ составляла 113,7 нг/мл (р=0,75), 
при антенатальной гибели плода во II 
и III триместрах — соответственно 92,4 и 
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107,7 нг/мл (р=0,23 и р=0,94). 
Противоположная ситуация обнару-

жилась при анализе содержания трофо
бластического β1-глобулина (ТБГ) и пла-
центарного лактогена (ПЛ) — маркеров 
плодовой части плаценты. Считается, что 
продукция ТБГ отражает пролиферацию 
цито- и синцитиотрофобласта и «общую 
активность» плаценты [2, 10]. В отноше-
нии ПЛ существует предположение, что 
он имеет отношение к характерным для 
беременности метаболическим изменени-
ям в углеводном, липидном и белковом 
обмене. Установлены иммуносупрессив-
ные свойства ПЛ. В контрольной груп-
пе исходный уровень ТБГ в I триместре 
составлял 58810 (22775—86530) нг/мл.  
По мере прогрессирования беременнос-
ти наблюдалось достоверное увеличение 
концентрации данного белка: в 4 ра- 
за ко II триместру — 238200 (155150— 
267800) нг/мл (р<0,001) и в 5,5 раза — к 
III триместру — 322700 (291250—340450) 
нг/мл (р<0,001). В отличие от этого, со-
держание ТБГ у пациенток, беременность 
которых остановилась в развитии в I 
триместре, было в 3,6 раза ниже и состав-
ляло 16410 (10930—38170) нг/мл (р=0,01).  
У пациенток с антенатальными потерями 
плода во II и III триместрах беременности 
статистически значимых отличий в кон-
центрации ТБГ выявлено не было, одна-
ко абсолютные показатели были ниже, 
чем в группе контроля, — соответственно 
170300 (86080—290600) и 269500 (266100— 
315800) нг/мл (р=0,49 и р=0,14). Аналогич-
ная ситуация обнаружилась при анализе 
содержания плацентарного лактогена. 
При физиологическом течении беремен-
ности отмечалось динамическое, прогрес-
сивное усиление продукции ПЛ. Концен-
трация ПЛ в I триместре составляла 0,8 
(0,3—1,8) мг/л. К середине беременности 
произошло увеличение его секреции в 
5,7 раза — до 4,5 (3,4—5,8) мг/л (р<0,001).  
К концу беременности содержание пла-
центарного лактогена возросло в 12,4 
раза от исходного состояния — 9,9 (9,—-
12,7) мг/л (р<0,001). При сравнительном 
анализе показателей белка в группе кон-
троля и у пациенток с неблагоприятны-
ми исходами статистически значимые 
отличия были установлены лишь у жен-
щин с неразвивавшейся беременностью. 
У последних уровень ПЛ составлял 0,3 

(0,1—0,5) мг/л, что было в 2,7 раза ниже, 
чем в контроле (р=0,04). У беременных с 
антенатальной гибелью плода во II и III 
триместрах гестации, как и при анализе 
особенностей продукции ТБГ, статисти-
чески значимых отличий не было (соот-
ветственно р=0,49 и р=0,27).

Иная направленность изменений при 
физиологической и осложненной бере-
менностях была отмечена нами в харак-
тере продукции фактора роста плаценты 
(ФРП) и альфа-фетопротеина (α-ФП). 
ФРП, представляющий гликопротеин, 
продуцируется в плаценте и в меньшей 
степени в сердце, легких и щитовидной 
железе плода [3,15]. ФРП обладает выра-
женными ангиогенными свойствами и 
отражает процессы роста плаценты и со-
ответствующее увеличение объема плацен-
тарного кровообращения [6, 9, 14]. При 
сравнительном изучении содержания 
данного фактора в сыворотке крови паци-
енток клинических групп были установ-
лены статистически значимые отличия.  
У беременных с благоприятными исхода-
ми отмечалось динамичное, прогрессив-
ное усиление продукции ФРП на протяже-
нии всего периода гестации. В I триместре 
сывороточная концентрация изучаемого 
белка составляла 49,4 (30,5—61,8) пг/мл, во 
II увеличилась в 4 раза, т.е. до 117,8 (90,0—
286,7) пг/мл (p<0,001), а к III тримест- 
ру — в 12,7 раза, т.е. до 623,0 (402,7— 
757,7) пг/мл (р<0,001) от исходных значе-
ний. В отличие от этого, у беременных с 
антенатальными потерями в I триместре 
уровень ФРП был ниже (р=0,01) — 26,5 
(17,6—36,4) пг/мл, чем в контрольной груп-
пе. У обследованных с антенатальной ги-
белью плода во II и III триместрах геста-
ции сывороточная концентрация данного 
фактора была также ниже (р=0,02), чем в 
контрольной группе, — соответственно 72,9 
(44,5—178,8) и 396,1 (372,5—507,8) пг/мл  
(р= 0,03). 

Одним из общепринятых индикато-
ров риска патологии беременности явля-
ется также белок плодового происхожде-
ния α-ФП. При благоприятном течении 
беременности отмечалось увеличение его 
продукции начиная с ранних сроков гес-
тации: от 8,8 (6,3—21,7) нг/мл в I тримест-
ре до 48,2 (38,0—76,6) нг/мл (р=0,000284) и 
до 224,2 (176,6—267,6) нг/мл (р<0,001) соот-
ветственно во II и III триместрах. У паци-
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енток с неразвивавшейся беременностью 
концентрация α-ФП в 10-12 недель геста-
ции была достоверно ниже (в 1,9 раза), 
чем в контрольной группе, и составляла 
4,6 (2,7—5,1) нг/м (р=0,01). Напротив, у 
беременных с антенатальной гибелью 
плода, диагностированной во II тримест-
ре гестации, по сравнению со здоровыми 
женщинами регистрировалась достовер-
но более высокая концентрация α-ФП —  
224,1 (155,0—522,8) нг/мл (р<0,001). У па-
циенток с антенатальными потерями в III 
триместре уровень данного белка был так-
же выше — 271,0 (159,7—300,0) нг/мл, чем 
в контроле, однако статистически значи-
мых отличий обнаружено не было (р=0,63). 
Представленные изменения сывороточ-
ной концентрации плацентарных и пло-
довых белков в норме и при осложненном 
течении беременности свидетельствуют о 
различии патогенетических механизмов 
ранних и поздних антенатальных по-
терь. В условиях физиологически проте-
кающей беременности увеличение сыво-
роточной концентрации данных белков 
отражает функциональные изменения, 
происходящие в синцитиотрофобласте 
по мере развития беременности. При па-
тологическом процессе происходят мор-
фологические изменения плаценты —  
инволютивно-дистрофические циркуля-
торные нарушения, которые сказывают-
ся на белковом синтезе, что подтверж-
дается данными нашего исследования. 
Снижение уровня практически всех изу-
чаемых белков (РАРР-А, ТБГ, ПЛ, ФРП, 
α-ФП) у пациенток с неразвивавшейся 
беременностью указывает на крайнюю 
степень истощения адаптивных меха-
низмов в ранние сроки гестации , что, 
по-видимому, и определяет патогенез 
данной патологии. В то же время отсутс-
твие статистических отличий в продук-
ции изученных нами плацентарных и 
плодовых белков (РАРР-А, АМГФ, ТБГ, 
ПЛ) у беременных с антенатальной ги- 
белью плода, а также выявление досто-
верно значимых разнонаправленных 
изменений секреции ФРП и α-ФП ука-
зывают на иные патогенетические меха-
низмы поздних антенатальных потерь 
и обосновывают целесообразность вклю-
чения ФРП и α-ФП в алгоритм обследо-
вания беременных группы высокого аку-
шерского и перинатального риска.
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