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■ В данной работе изучалось содержание 
маркеров воспалительных и инфекцион-
ных процессов, таких как плазменный 
фибронектин (ПФН) и С-реактивный 
белок в сыворотке крови и околоплодных 
водах у пациенток с преждевременным 
излитием околоплодных вод (ПИОВ), 
к которым применялась активно-
выжидательная тактика ведения родов. 
В результате проведенного исследования 
нами не было обнаружено достоверных 
изменений этих показателей у пациенток 
с ПИОВ и женщин со своевременным из-
литием околоплодных вод. Установлено, 
что у пациенток с ПИОВ содержание 
плазменного фибронектина не зависит 
от продолжительности безводного пе-
риода. Однако показано, что через 20–40 
часов после излития околоплодных вод 
достоверно увеличивается процентное 
содержание пациенток с повышенным 
значением ПФН, что связано, возможно, 
с временным развитием в этот период 
ряда компенсаторных механизмов орга-
низма беременной на фоне ПИОВ. Можно 
предположить, также, что ПФН является 
адекватным маркером для прогнозирова-
ния послеродовых осложнений, так как 
в ходе проведенного исследования было 
обнаружено, что его уровень в плазме 
достоверно повышен у пациенток, с раз-
витием субинволюции матки в послеродо-
вом периоде.
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Проблема снижения материнской и перинатальной забо-
леваемости и смертности является задачей мирового уровня. 
Рациональная тактика ведения беременных с преждевременным 
излитием околоплодных вод (ПИОВ) является важнейшим фак-
тором снижения материнской смертности от гнойно-септических 
осложнений, а также уровня перинатальной патологии. 

Роды, осложненные преждевременным излитием околоплод-
ных вод при доношенной беременности, составляют 7,8–19,6% и 
не имеют тенденции к снижению [3, 10]. Данная патология спо-
собствует росту осложнений в родах и в послеродовом периоде 
со стороны матери, плода и новорожденного.

Общепринятым является взгляд на этиологию преждевремен-
ного излития околоплодных вод, подразумевающий инфекци-
онный характер поражения плодных оболочек [3, 5, 7]. Однако 
существует мнение, что преждевременный разрыв плодных обо-
лочек при доношенном сроке — это генетически обусловленный 
процесс, связанный с изменением механобиологических свойств 
плодных оболочек [18, 31, 32].

Тактика ведения беременности и родов при преждевременном 
излитии околоплодных вод при доношенном сроке по-прежнему 
является дискуссионной. Наиболее распространенным является 
мнение о необходимости родовозбуждения через несколько ча-
сов после излития околоплодных вод с целью предотвращения 
длительного безводного периода [5, 7, 31]. Однако данный под-
ход не всегда является оптимальным, особенно на фоне отсут-
ствия биологической готовности к родам, так как часто приводит 
к аномалиям родовой деятельности, гипоксии плода и как след-
ствие — к увеличению частоты оперативного родоразрешения и 
акушерского травматизма [6, 18]. 

В связи с этим, активно-выжидательная тактика ведения 
беременности и родов при доношенном сроке на фоне ПИОВ 
является весьма актуальной, позволяя развиваться родовой де-
ятельности без применения утеротонических средств или до-
стигать оптимальной биологической готовности к родам перед 
родовозбуждением [1, 18]. Однако несмотря на наличие эф-
фективных антибактериальных препаратов применяемых для 
профилактики гнойно-септических осложнений при ПИОВ, 
нарастание безводного периода может привести к грозным 
гнойно-септическим осложнениям, как со стороны матери, так 
и со стороны плода [1, 18]. Исходя из этого, возникает необхо-
димость разработки адекватных критериев, указывающих на 
угрозу развития воспалительных процессов в организме бере-
менной и соответственно правильно выбрать тактику родораз-
решения при ПИОВ.

По некоторым литературным данным, одним из показателей, 
играющих важную роль в механизме иммунного воспаления, яв-
ляется фибронектин [9, 11]. 
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Плазменный фибронектин (ПФН) является од-
ним из веществ, обладающих опсонизирующей 
способностью, благодаря которой он в значитель-
ной мере определяет, регулирует фагоцитарную 
активность в норме и стимулирует этот процесс 
при воспалении. К настоящему времени хорошо из-
вестно, что ПФН способен через макрофагальную 
систему связывать и элиминировать из организма 
продукты фагоцитоза (частицы тканевого детрита, 
эндотоксины вирусов и бактерий), а также иммун-
ные комплексы [2] Он выступает как своеобразный 
маркер острой фазы воспаления.

Снижение уровня плазменного фибронектина 
в плазме наблюдается: при гепатите, при сепсисе, 
при физических травмах, в послеоперационный 
период. 

Концентрация плазменного фибронектина в 
плазме повышается: во время осложненной бере-
менности (тяжелом гестозе, преэклампсии), при 
нарушении эндотелия сосудов, при воспалении, 
при развитии злокачественных опухолей и их 
метастазировании.

С-реактивный белок (СРБ) связывается с рядом 
веществ, таких как фосфохолин, фибронектин, хро-
матин, гистоны. Плазменный СРБ — классический 
белок острой фазы, его содержание увеличивается в 
ответ на инфекцию, ишемию, травму, ожоги и вос-
палительные заболевания. Ряд исследований пред-
полагает, что СРБ — независимый фактор риска 
для атеросклеротического сосудистого заболевания 
[30].

Цель исследования
В связи с вышеизложенным, целью работы яви-

лось изучение уровня содержания плазменного 
фибронектина и уровня С-реактивного белка в сы-
воротке крови и околоплодных водах на фоне про-
ведения активно-выжидательной тактики у бере-
менных с ПИОВ при доношенном сроке.

Материалы и методы
Было обследовано 72 пациентки. Основную 

группу составили 48 беременных доношенного сро-
ка с ПИОВ при отсутствии биологической готовно-
сти к родам.

Критерии включения:
1. Преждевременное излитие околоплодных вод.
2. Срок беременности 37–40 недель.
3. Недостаточная готовность мягких родовых пу-

тей для родовозбуждения (ш/матки: незрелая, 
созревающая).

4. Отсутствие показаний для экстренного родораз-
решения.
Критерии исключения:

1. Признаки восходящей инфекции (лейкоцитоз, ↑ 
температуры тела). 

2. Сахарный диабет.
3. Рубец на матке.
4. Многоплодная беременность.
5. Крупный плод.
6. хроническая декомпенсированная плацентарная 

недостаточность, начавшаяся гипоксия плода.
7. Тазовое предлежание плода.
8. хроническая урогенитальная инфекция с ослож-

нениями в анамнезе (выкидыши, преждевремен-
ные роды, эндометрит, острый аднексит).
У обследованных пациенток использовалась 

активно-выжидательная тактика до 72 часов без-
водного периода. Проводилось комплексное об-
следование состояния беременной и плода. При 12 
часах безводного периода начиналась антибакте-
риальная терапия для профилактики восходящей 
инфекции. Проводилась подготовка к родам спаз-
молитиками, антиоксидантами, антигестагенами. 
Миропристон® назначался после ПИОВ по 0,2 гр 
дважды. Первый раз — непосредственно после из-
лития околоплодных вод. Второй — через 6 часов, 
при отсутствии регулярной родовой деятельности 
(Патент № 2408375). При достижении оптимальной 
биологической готовности к родам или появлении 
признаков восходящей инфекции — проводилось 
родовозбуждение.

В контрольную группу вошли 24 пациентки это-
го же срока со своевременным излитием околоплод-
ных вод без тяжелой акушерской и соматической 
патологии ПИОВ при отсутствии биологической 
готовности к родам. 

Забор крови и околоплодных вод в обеих группах 
производился однократно — в промежуток между 
излитием вод и окончанием родов.

Статистическая обработка данных выпол-
нялась с использованием критерия χ2, критерия 
Манна–Уитни и метода Крускал–Уоллиса. Уровень 
фибронектина в плазме крови определяли имму-
ноферментным методом, с использованием тест-
системы Technoclone (Австрия). Количественное 
определение С-реактивного белка (СРБ) проводи-
лось с помощью усиленного латексными микроча-
стицами иммунотурбидиметрического метода при 
552 нм, с использованием реактивов фирмы Roche 
(Швейцария) на автоматическом анализаторе Cobas 
Integra 400 фирмы Roche.

Результаты
Было установлено, что в контрольной группе 

среднее значение фибронектина достоверно не отли-
чается от его уровня в группе с ПИОВ и составляет 
111,7 ± 6,48 и 111,4 ± 5,23 соответственно. Нормальная 
концентрация нативного нерасщепленного фибро-
нектина в плазме составляет 70–148 мкг/мл. 

С помощью χ2 мы оценили зависимость измене-
ния данного показателя от длительности безводно-
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го промежутка. Было обнаружено, что повышенный 
уровень плазменного фибронектина в группе кон-
троля встречается в 13 % случаев, тогда как в группе 
с ПИОВ он повышен в 25 % случаев, однако наблю-
даемое различие не является достоверным (рис. 1). 

Далее был проведен анализ уровня плазменно-
го фибронектина в группе с ПИОВ, в зависимости 
от длительности безводного периода. С помощью 
метода χ2 было уставлено, что процент пациенток 
основной группы с повышенными значениями 
ПФН достоверно выше в подгруппе с безводным 
промежутком 20–40 часов. Так, у женщин с безво-
дным периодом менее 20 часов повышение данно-
го показателя отмечено лишь в 14 % случаев, тогда 
как при длительности безводного периода 20–40 
часов частота регистрации повышенных значе-
ний ПФН достигает 45,5 % (χ2 = 4,32; p = 0,0376) 
(рис. 2) Однако у пациенток с увеличением безво-
дного периода более 40 часов, частота встречаемо-
сти его повышенных значений снижается и состав-
ляет 22 %, что достоверно не отличается от группы 
женщин, у которых безводный период был менее 
20 часов (χ2 = 0,32; p = 0,574).

При сравнении уровня фибронектина в плазме 
крови женщин основной группы с различной дли-
тельностью безводного промежутка c помощью 
метода Крускал–Уоллиса было установлено, что 
нарастание безводного промежутка не приводит 
к достоверным изменениям уровня плазменного 
фибронектина (H = 2,259204 p = 0,8122).

При анализе частоты патологии в послеро-
довом периоде (эндометрит, расхождение швов, 
субинволюция матки, мастит), а также частоты 
хориоамнионита в родах, достоверного разли-
чия между исследуемыми группами по данной 
патологии не обнаружено. При изучении зависи-
мости изменения уровня ПФН от наблюдаемых 
патологий, нами было обнаружено, что данный 
показатель у пациенток основной и контрольной 
групп достоверно выше у пациенток с развитием 
субинволюции в послеродовом периоде, чем в 
группе без указанной патологии: 153,5 ± 15,5 мкг/
мл, и 105,4 ± 4,3 мкг/мл, соответственно (p < 0,01) 
(рис. 4). Кроме того отмечено, что повышенный 
уровень ПФН в группе с субинволюцией встреча-
ется в 83 % случаях, что достоверно чаще, чем в 
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Рис. 1. Соотношение уровня плазменного фибронектина в 
группе контроля и в группе с ПИОВ

Рис. 2. Процентное соотношение пациенток основной груп-
пы с повышенным и нормальным уровнем плазмен-
ного фибронектина в зависимости от длительности 
безводного периода

 

0

20

40

60

80

100

120

140

160

меньше
6 часов

6–12
часов

12–18
часов

18–24
часа

24–48
часов

48–72
часа

м
кг

/м
л

Рис. 3. Содержание фибронектина в плазме крови пациен-
ток с ПИОВ, с различной длительностью безводного 
промежутка

0

20

40

60

80

100

120

140

160

180

без субинволюции с субинволюцией

*

*р≤0,01  

Рис. 4. Различие уровня плазменного фибронектина при раз-
витии субинволюции матки



ISSN 1684–0461

59ОРИГИНАЛьНыЕ ИССЛЕДОВАНИя

Т О М  L X  В Ы П У С К  3 / 2 0 1 1

группе без послеродовых осложнений, где он со-
ставляет лишь 12 % (χ2 = 17,42; p < 0,001) (рис. 5).

Однако при проведении исследования, не было 
обнаружено зависимости изменения уровня дру-
гого показателя — С-реактивного белка от нали-
чия данного осложнения. 

При исследовании уровня СРБ в сыворотке 
крови достоверного отличия основной группы с 
группой контроля, выявлено не было. Содержание 
СРБ составило, соответственно 9,69 ± 1,73 мг/л и 
9,92 ± 2,55 мг/л (рис. 6)

Нами также было проведено определение 
данного показателя в околоплодных водах. Было 
выявлено сходное значение СРБ в обеих иссле-
дованных группах. В контрольной группе его со-
держание составило 0,52 ± 0,11 мг/л, а в группе с 
ПИОВ — 0,54 ± 0,13 мг/л (рис 7).

Обсуждение результатов
Фибронектин (ФН) — гликопротеид с высокой 

молекулярной массой (440 кДа) [17], найденный в 
растворимой форме в плазме (плазменный ФН) и 

в нерастворимой форме — в межклеточном ма-
триксе (клеточный ФН) [26]. Вырабатывается 
он всеми клетками сосудистой стенки, тромбо-
цитами, гепатоцитами. Полипептидная цепь фи-
бронектина содержит 7–8 доменов, на каждом 
из которых расположены специфические цен-
тры для связывания различных соединений [20]. 
Фибронектин может связывать протеогликаны, 
коллагены, фибрин, гиалуроновую кислоту, угле-
воды плазматических мембран [20, 23]. ФН имеет 
связывающие участки для стафилоккока [20, 23] 
Золотистый стафилококк плотно адгезируется 
на таких белках, как фибронектин и фибрино-
ген. В противоположность ему, эпидермальный 
стафилококк прикрепляется только к фибронек-
тину [16]. Благодаря своей структуре фибронек-
тин может выполнять интегрирующую роль в 
организации межклеточного вещества, а также 
способствовать адгезии клеток. Как растворимая, 
так и нерастворимая форма фибронектина вовле-
каются в разнообразные процессы: способствуют 
адгезии и распространению эпителиальных кле-
ток, стимулируют пролиферацию и миграцию эм-
бриональных и опухолевых клеток, контролиру-
ют дифференцировку и поддержание цитоскелета 
клеток, выполняют важную роль в механизмах ге-
мостаза, активно участвуют в воспалительных и 
репаративных процессах [14]. Это связано с тем, 
что каждая субъединица фибронектина содержит 
последовательность Арг-Гли-Асп (RGD), с помо-
щью которой он может присоединяться к клеточ-
ным рецепторам (интегринам) [4, 15]. 

Так как фибронектин выполняет большое ко-
личество разнообразных функций в организме, 
его уровень в плазме находится под влиянием 
многих факторов, например, зависит от возраста, 
пола, травмы, шока, воспаления, наличия злока-
чественных новообразований, изменяется при 
введении различных препаратов и т. д. [33].

Известно, что фибронектин является белком 
острой фазы воспаления. При остром течении 
процесса ФН способен участвовать в элиминации 
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и обезвреживании вирусов, эндо- и экзогенных 
патологических микрочастиц, стимулировать фа-
гоцитоз разнообразных объектов, субклеточных 
структур и клеток, принимая участие в элими-
национных процессах в ходе иммунного ответа. 
По литературным данным, между уровнем плаз-
менного ФН и показателями, характеризующими 
тяжесть воспалительного процесса, выявляются 
корреляционные связи [8]. В ряде работ отмеча-
ется, что при воспалительных заболеваниях, на-
пример, при васкулите, уровень ПФН повышает-
ся, однако, это изменение носит лишь характер 
тенденции, что авторы связывают с недостаточ-
ным количеством обследованных пациентов. По 
их предположению по этой же причине не было 
обнаружено достоверных корреляционных связей 
между уровнем ПФН и СРБ [13]. Большинство 
исследователей отмечают изменение уровня 
ПФН при различных воспалительных процессах, 
характеризующихся значительным повышением 
данного показателя [28]. Следует также отметить, 
что фибронектин в последнее время относится к 
разряду молекул, называемых «аларминами», то 
есть сигналам тревоги, появляющимся при воспа-
лении [22]. Часто, наряду с увеличением уровня 
ПФН, авторы отмечают повышение других мар-
керов острой фазы, например СРБ [24]. Кроме 
того есть данные, что увеличение концентрации 
ПФН, наряду с повышением иммуноглобулинов, 
происходит также при активации гуморального 
иммунитета. По мнению авторов, определение 
данного показателя целесообразно при исследова-
нии динамики изменений в патологическом про-
цессе и диагностики инфекционных осложнений 
[34]. При нарастании инфекционного процесса 
происходит истощение запасов ПФН вследствие 
активного связывания, что приводит к снижению 
его содержания в плазме [21]. Вместе с тем есть 
данные, что, образующиеся при этом продук-
ты деградации ФН обладают антиопсонической 
активностью и могут приводить к расстройству 
опсонизации, даже не зависимо от уровня имму-
нореактивного ПФН. Следовательно, развитие 
дефицита ПФН, с одной стороны, а также нако-
пление количества продуктов его деградации — 
с другой, приводят к нарушению фагоцитоза и 
развитию сепсиса [11]. Таким образом, при сеп-
тическом процессе исследователи обычно отме-
чают достоверное снижение уровня данного по-
казателя [19, 25]. Исследование содержания ПФН 
является адекватным биохимическим маркером 
для контроля клинической картины пациента при 
развитии инфекции. Известно, что понижение 
уровня фибронектина, наблюдаемое при гипоэр-
гическом течении сепсиса является прогностиче-
ски менее благоприятным. При гиперэргическом 

сепсисе обычно наблюдается достоверное повы-
шение плазменного фибронектина. Полагают, что 
степень понижения уровня фибронектина служит 
индикатором серьезности заболевания, тогда как 
повышение его концентрации играет благопри-
ятную роль в прогнозе [12]. В проведенном нами 
исследовании случаев с понижением уровня фи-
бронектина выявлено не было.

Многие исследователи изучали концентрацию 
СРБ, с целью прогнозирования развития инфек-
ционных осложнений. Определяя концентрацию 
СРБ, они пришли к выводу, что повышение кон-
центрации СРБ во влагалищной жидкости — фак-
тор риска для внутриамниотического воспаления, 
инфекции и приближающихся преждевременных 
родов с ПИОВ [27]. Следовательно, повышение 
уровня СРБ — более чувствительный признак для 
диагностики хориоамнионита и полезен для того, 
чтобы контролировать эффективность лечения 
антибактериальными препаратами [29]. Однако 
Wiwanitkit V. (2005), оценивая специфичность, 
чувствительность СРБ, как маркера хориоамнио-
нита, на основании метаанализа 466 историй бо-
лезни, пришел к выводу, что оценка материнско-
го СРБ не имеет преимуществ по сравнению со 
стандартными методами исследования [32].

Таким образом, отсутствие различий между 
контрольной группой и пациентками с ПИОВ 
таких маркеров воспалительных и инфекцион-
ных процессов, как плазменный фибронектин, 
СРБ в сыворотке крови и околоплодных водах, 
может свидетельствовать об отсутствии серьез-
ных инфекционных осложнений при проведении 
активно-выжидательной тактики у пациенток с 
ПИОВ. Увеличение же процента пациенток с по-
вышенными значениями уровня ПФН при без-
водном периоде 20–40 часов вероятно связано с 
развитием ряда компенсаторных механизмов ор-
ганизма беременной на фоне ПИОВ.

Выводы
1. Проведение активно-выжидательной тактики 

при ПИОВ у беременных доношенного срока 
основной группы, отобранных по указанным 
критериям, не приводит к изменению уровня 
плазменного фибронектина и С-реактивного 
белка в плазме и околоплодных водах.

2. Полученные данные, свидетельствующие об от-
сутствии выраженных воспалительных измене-
ний в организме обследованных пациенток, по-
зволяет утверждать о возможности проведения 
предложенной активно-выжидательной тактики 
на фоне ПИОВ в течение 72 часов, у беременных, 
отобранных по вышеуказанным критериям. 

3. Повышение уровня плазменного фибронек-
тина у пациенток с субинволюцией матки по-
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зволяет предложить данный показатель для 
прогнозирования ряда воспалительных ослож-
нений в послеродовом периоде.
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pLaSma fIbroNectIN aND c-reactIve proteIN  
IN patIeNtS WIth premature rupture of the mem-
braNeS aND actIve-obServatIoN Labor maNagemeNt

Bolotskih V. M.

■ Summary: The present study was undertaken to estimate 
the content of such markers for inflammatory and infectious 
diseases, as fibronectin (FN) in plasma and C-reactive protein 
in blood serum and amniotic fluid of patients with premature 
rupture of the membranes (PROM) who underwent active-
observation labor management. No significant changes were 
found in these parameters in patients with PROM and women 
with rupture of the membranes at term. It has been shown that 

the FN plasma content in the patients with PROM does not 
depend on ruptured membranes period duration. It was found, 
however, that in 20–40 hours after rupture of the membranes, 
the ratio of patients with the elevated FN plasma level rose 
significantly, which might possibly be due to a provisional 
development of a number of compensatory mechanisms in the 
patients with PROM in this period. It has been suggested that 
the FN plasma level is an adequate marker for post-parturient 
complications, as its level in plasma was found to increase 
significantly in patients with developing subinvolution of uterus 
in the postnatal period. 

■ Key words: premature rupture of the membranes; plasma 
fibronectin; C-reactive protein; subinvolution of uterus.
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