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Вопросы охраны материнства и детства являются одними из 
приоритетных направлений современной медицины [23, 25]. Не-
благоприятная демографическая ситуация в нашей стране и боль-
шой процент потерь желаемых беременностей, обуславливают не 
только медицинскую, но и социальную значимость данной про-
блемы [7, 11]. В структуре невынашивания, особенно ранних ее 
потерь, одно из главных мест занимает неразвивающаяся бере-
менность (НБ), частота которой остается стабильно высокой [17]. 
Многочисленные работы рассматривают генез НБ с мультифактор-
ных позиций: клинико-эндокринологических, иммунологических, 
цитогенетических, морфофункциональных, инфекционных и т. д. 
[11, 16, 18, 21]. Вместе с тем, несмотря на многочисленные иссле-
дования данной проблемы, по-прежнему частота невыясненных 
причин НБ остается высокой (25–57 %). Перенесенная НБ отрица-
тельно сказывается на репродуктивной функции женщин, так как 
у 27,4 % из них отмечается привычное невынашивание беремен-
ности [5]. Любая патология репродуктивной системы, сопровож-
даемая нарушением фолликулогенеза, может привести к увеличе-
нию числа аномальных гамет и, соответственно, к хромосомным 
аномалиям зародыша [1, 2]. По срокам гестации летальные пороки 
развития зародыша (плода) распределяются следующим образом: 
в I триместре — 50,6 %, во II триместре — 12,4 %, в III тримест-
ре — 2,1 %. Удельный вес хромосомных аномалий эмбриона сре-
ди причин неразвивающейся беременности составил 18 % [10]. 
Одной из основных причин прерывания беременности являют-
ся гормональные нарушения. Согласно данным В.П. Кулаженко 
(1991), эндокринные нарушения наблюдались у 68,5 % женщин с 
неразвивающейся беременностью. Эстрогенный дефицит яични-
ков и гиперандрогения приводят к нарушению фолликулогенеза, 
формированию аномальных гамет и соответственно к неразви-
вающейся беременности [5, 20]. По данным ряда авторов среди 
гормональных причин прерывания беременности в I триместре, 
основными являются гиперандрогения и гипофункция яичников [15, 
21]. 21–32 % невынашивания беременности обусловлены гиперан-
дрогенией. Из них гиперандрогения надпочечникового происхож-
дения у 30 %, яичникового генеза у 12,1 % и смешанного генеза 
у 57,9 % женщин с НБ. По данным А.Т. Раисовой, В.Г. Орловой 
(1990), среди женщин с явлениями гирсутизма в 6 раз чаще наблю-
дали ранние самопроизвольные выкидыши, в 10 раз — НБ. По-
вышение уровня андрогенов приводит, с одной стороны, к гибели 
зародыша непосредственно, а с другой стороны — к плацентарной 
недостаточности [14, 15]. При гипофункции яичников нарушается 
процесс имплантации, вследствие недостаточной секреторной и 
гистохимической перестройки эндометрия.
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Доказано неблагоприятное влияние на тече-
ние беременности персистирующей патогенной и 
условно-патогенной флоры типа хламидий, уре-
аплазмы, микоплазмы, вируса простого герпеса, 
цитомегаловируса, токсоплазмы и др. [6, 8]. Ин-
фекционные заболевания беременных оказывают 
неблагоприятное влияние на плод или в результате 
непосредственного воздействия на него возбудите-
ля, вызывая первичную фетопатию, или вследствие 
поражения плаценты, индуцируя плацентарную 
недостаточность и вторичную фетопатию [3, 8, 
13]. Вирусные заболевания могут приводить к 
анэмбрионии, неразвивающейся беременности, 
самопроизвольным выкидышам, к порокам раз-
вития плода, внутриутробной инфекции, прояв-
ляющейся в постнатальном периоде. Практичес-
ки нет пациенток с привычным невынашиванием, 
у которых не было бы персистенции нескольких 
вирусов [21]. В 62,5 % случаях у беременных с 
привычным невынашиванием, в анамнезе у ко-
торых были отмечены НБ, обнаружены специфи-
ческие антитела к ЦМВ [20]. В несвоевременном 
прерывании беременности немаловажную роль 
играют аномалии развития гениталий, главным 
образом матки [16]. В последние годы появилось 
много работ, посвященных изучению роли ауто-
иммунных процессов, в частности, антифосфоли-
пидного синдрома в патогенезе невынашивания 
беременности. Патогенное действие антифосфо-
липидного синдрома связано с патологической 
активацией внутрисосудистого свертывания кро-
ви, развитием повторных тромбоэмболических 
состояний, тромбоцитопенией и увеличением ци-
тотоксичности клеток и тканей [2, 19].

Нередко причиной НБ может явиться экстра-
генитальная патология матери (болезни сердеч-
но-сосудистой системы, почек, печени, сахарный 
диабет и др.). Состояние общества, образ жизни, 
профессиональные условия, семейное положе-
ние, экологические факторы, а также вредные 
привычки оказывают определенное влияние на 
репродуктивную функцию женского организма 
[4]. Приводятся данные о влиянии плацентарных 
белков [24], цитокинов [23, 26], снижения уровня 
содержания витамина В12, локального фактора 
IGF-I, аутоиммунных процессов и нарушениях 
гемостаза [7, 27] в патогенезе невынашивания бе-
ременности. Ряд исследований приводят данные 
о роли эндометриальных факторов в развитии 
невынашивания беременности [29]. Изменения 
иммунного статуса у женщин с погибшей бере-
менностью не являются однотипными, а в опреде-
ленной степени связаны с ведущей причиной гибели 
плода. Согласно данным А.В. Мещеряковой (2000), в 
генезе НБ в 67 % наблюдений определенная роль 
принадлежит нарушениям локального иммуни-

тета. Для пациенток с НБ характерно снижение 
содержания Т-супрессоров, В-лимфоцитов и ес-
тественных киллеров [11]. По данным отдельных 
авторов на фоне хронического эндометрита 
происходит изменение локального иммунитета. 
Н.К. Тетруашвили (2000) отмечает, что во всех 
случаях НБ уровень противовоспалительных 
цитокинов ФНО, ИНФ, ИЛ-1, ИЛ-6 превышал 
уровень регуляторных цитокинов ИЛ-4 и Ил-10 
[24]. В генезе привычного выкидыша важная роль 
принадлежит материнскому иммунному ответу, 
развивающемуся путем активации материнских 
макрофагов и NК, и изменения уровня продуци-
руемых цитокинов. При патоморфологическом 
исследовании выявляются признаки хроничес-
кого воспалительного процесса. Все это обуслав-
ливает то, что генез НБ можно рассматривать с 
мультифакторных позиций.

По данным отдельных исследований после са-
мопроизвольного прерывания беременности, вос-
становление менструальной функции и гипофи-
зарно-яичниковых взаимоотношений происходит 
не ранее, чем через три менструальных цикла. У 
10,2 % больных остаются стойкие нарушения в 
системе гипофиз-яичники [18]. Основные задачи, 
стоящие перед врачом при проведении реабили-
тационной терапии: выделить патологические 
изменения, подлежащие восстановительному ле-
чению вне беременности, разработать этапность 
и последовательность восстановительной тера-
пии, установить сроки проведения контрольных 
исследований, наметить преемственность тера-
пии вне и в процессе следующей беременности 
[11]. Учитывая мультифакторность данной пато-
логии, необходимо всестороннее обследование 
супружеской пары для выяснения причин гибели 
эмбриона (плода), для выяснения состояния реп-
родуктивной системы и для проведения реабили-
тационных мероприятий с целью подготовки к 
последующей беременности. Обследование сле-
дует начинать с целенаправленного сбора анамне-
за: наследственность, социальные условия жизни 
семьи, профессиональные вредности, вредные 
привычки, менструальная и детородная функция, 
сведения о муже [9,11].

Признавая полиэтиологичность НБ, следует 
отметить, что одной из основных причин этой 
патологии (85 %) являются гормональные нару-
шения, все многообразие которых реализуется на 
уровне эндометрия недостаточностью лютеино-
вой фазы (НЛФ) [20, 21, 28]. Прогестерон — ин-
дуцированный блокирующий фактор, воздействуя 
на NK-клетки естественные киллеры направляют 
иммунный ответ матери на эмбрион в сторону ме-
нее активных NK клеток — больших гранулярных 
лимфоцитов несущих маркеры CD56+ CD16−. Кро-
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ме того, есть данные, что прогестерон, стимули-
рует местно продукцию протеинов, особенно Tj-6, 
который связывает NK-клетки, вызывая у них 
апоптоз [21].

Гипоэстрогения на этапе селекции доминант-
ного фолликула приводит к снижению уровня эс-
традиола, замедлению темпов развития преовуля-
торного фолликула, преждевременной индукции 
мейоза, внутрифолликулярному перезреванию и 
дегенерации ооцита. Снижение продукции эстра-
диола ведет к неполноценной продукции прогес-
терона, обусловленной им должной секреторной 
трансформацией эндометрия и механизму обрат-
ной связи, к высокому ЛГ. В этих условиях тактика 
подготовки к беременности состоит в назначении 
циклической гормональной терапии на 2–3 цикла, 
под контролем графиков ректальной температуры 
[21]. Многие авторы рекомендуют использовать 
с этой целью «Фемостон» — комбинированный 
препарат, содержащий 2 мг микронизированно-
го 17ß-эстрадиола и 10 мг дидрогестерона [5, 14, 
17]. При отсутствии эффекта проводят стимуля-
цию овуляции, в частности клостильбегитом, не-
стероидным антиэстрогеном, который блокирует 
рецепторы эстрадиола на уровне гипоталамуса, 
что способствует усиленному выбросу люлибе-
рина и увеличению секреции гонадотропинов 
гипофизом. Достижение полноценной овуляции 
приводит к формированию функционально актив-
ного желтого тела [21, 22]. При недостаточности 
рецепторного аппарата, выявленной у женщин 
с привычным невынашиванием беременности, 
гормональная терапия, как правило, оказывается 
неэффективной, авторы рекомендуют проведение 
электрофореза с солями меди в сочетании с ком-
плексами метаболической терапии. Неполноцен-
ная лютеиновая фаза у многих женщин с привыч-
ной потерей беременности обусловлена наличием 
хронического эндометрита, поэтому многие авто-
ры рекомендуют сочетанную терапию: антибакте-
риальную и гормональную [9, 11, 12]. Больным с 
повышенным уровнем андрогенов Л.П. Зацепина 
(1985) рекомендует терапию адекватными дозами 
глюкокортикоидов, циклическую гормональную 
терапию комбинированными эстроген-гестаген-
содержащими препаратами в течение 2–3 циклов 
[5]. При стертых проявлениях СПЯ яичникового и 
смешанного генеза В.М. Сидельникова (2002) ре-
комендует для подготовки к беременности следу-
ющую тактику: снижение массы тела, гестагены 
(дюфастон по 10 мг 2 раза с 16 по 26 дни цикла) 
2–3 цикла подряд, при отсутствии беременнос-
ти — стимуляция овуляции 2–3 цикла [21].

Несмотря на ряд исследований по разработке и 
внедрению методов реабилитации больных с не-
вынашиванием и неразвивающейся беременностью, 

частота неблагоприятных исходов беременности не 
имеет тенденции к снижению. В России прерывает-
ся каждая 5 желанная беременность, что еще более 
усугубляет неблагоприятную демографическую си-
туацию в целом. Неблагоприятные исходы беремен-
ности вызывают сильнейшую психоэмоциональную 
реакцию у женщин, что способствует дальнейшему 
нарушению репродуктивной функции. Особенно 
опасны повторные неразвивающиеся беременнос-
ти, приводящие к расстройствам менструальной 
функции, нарушениям гормональной регуляции, 
воспалительным заболеваниям половых органов, 
нарушениям структуры эндометрия, к дисбалансу 
иммунной системы.

В настоящее время разработано и внедрено в 
практику большое количество гормональных пре-
паратов. Вместе с тем, следует отметить, что в до-
ступной нам литературе недостаточно сведений о 
влиянии гормональных препаратов на иммунную 
систему у женщин с НБ в анамнезе, отсутствуют 
комплексные подходы к реабилитации данного 
контингента больных, что и обуславливает акту-
альность данного исследования.

Мы считаем, что даже после одной неразвива-
ющейся беременности наиважнейшими задача-
ми акушеров-гинекологов являются: проведение 
тщательного клинико-лабораторного обследова-
ния пациенток с использованием современных 
методов диагностики, включая исследование им-
мунного статуса (общего и локального) для вы-
яснения этиологии и патогенеза НБ, разработка 
и проведение эффективной комплексной терапии 
в прегравидарный период, наблюдение и профи-
лактическое лечение в процессе наступившей бе-
ременности.
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REHABILITATION OF REPRODUCTVE FUNCTION IN 
WOMEN WITH MISSED ABORTION

Dobrohotova Y.E., Chernyshenko T.A., Ausheva A.A.

■  Summary: The article presents literature review about 
missed abortion concerning on etiology, pathogenesis, methods 
of examination and treatment before the next pregnancy. 
Especial attention is spared for hormonal and immunological 
mechanisms of spontaneous abortion, in particular progesteron 
insuffi ciency resulted in disorders of endometrial lymphocytes 
production of progesteron-induced blocking factor, that is strong 
local immunosupressor provided embryoprotection. It has been 
shown the topicality of futher investigation of reproductive 
function rehabilitation in women with missed abortion. Also 
the therapeutic objectives before the next pregnancy have been 
determined.

■   Key words: missed abortion; lutein phase insuffi ciency; 
cytokines


