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Оптимальные варианты реализации плодом «стратегии выживания» в неблагоприятных условиях вну-
триутробного развития – скорейшее завершение данного периода (наступление преждевременных родов) 
или замедление роста. Последнее достигается инициацией плодом метаболической модификации клеточ-
ных биорегуляторов околоплодных вод. Цель исследования заключалась в изучении содержания в амни-
отической жидкости спирта-холестерина и α-фетопротеина при гипотрофии плода, а кахектина и оксида 
азота – при преждевременных родах. Определение кахектина, холестерина, α-фетопротеина осуществляли 
с помощью наборов фирмы «Randox» (Германия) на биохимическом анализаторе «Sapphire 400» (Япония), 
метаболитов оксида азота (NOх) – реакцией Грисса. Полученные данные позволили впервые научно обо-
сновать метаболическую «стратегию выживания» плода: механизм развития преждевременных родов пу-
тём изменения содержания в околоплодных водах малых молекул (кахектин и оксид азота); формирование 
гипотрофии плода путём изменения в околоплодных водах спирта-холестерина и α-фетопротеина. Знание 
особенностей выявленных изменений дает основание контролировать и влиять на определенные этапы эм-
бриогенеза.
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Optimum embodiments of the fetal «survival strategy» in the adverse conditions of intrauterine development – 
early conclusion of the period (preterm birth) or growth retardation. The latter is achieved by fetus initiating a 
metabolic modifi cation of cell bioregulators of amniotic fl uid. The purpose of the study was to examine the content 
of cholesterol and α-fetoprotein in the amniotic fl uid during fetal hypotrophy and cachectin and nitrogen oxide – 
premature labor. Determination cachectin, cholesterol, α-fetoprotein performed using recruitment fi rms «Randox» 
(Germany) on the biochemical analyzer «Sapphire 400» (Japan), nitric oxide metabolites (NOx) – Griess reaction. 
The fi ndings provided the fi rst scientifi c foundation for metabolic «survival strategy» of the fetus: 1) mechanism of 
premature birth by changing the content in the amniotic fl uid of small molecules (cachectin and nitric oxide); 2) the 
formation of fetal hypotrophy by changes in the amniotic fl uid of cholesterol and α-fetoprotein. Knowledge of the 
revealed changes give reason to control and infl uence at a certain stage of embryogenesis.
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Оптимальные варианты реализации 
плодом «стратегии выживания» – это 
скорейшее завершение внутриутробного 
периода развития (наступление преждев-
ременных родов) или замедление роста 
плода [14]. В последние годы особое вни-
мание уделяется амниотической жидко-
сти, являющейся одной из сред организма, 
моментально реагирующей изменением 
своего состава на любые патологические 
процессы, происходящие в организмах 
матери и плода в зависимости от харак-
тера патологии и эффективности прово-
димого лечения. Наиболее выраженные 
нарушения в метаболических процессах 
происходят при преждевременных родах 
[7]. Биохимический анализ околоплодных 

вод представляет весьма ценную инфор-
мацию о состоянии плода.

Согласно теории «стратегии выжива-
ния» основным механизмом адаптации 
и развития задержки роста плода (ЗРП) 
является изменение метаболизма холесте-
рина [3; 13]. Известно, что холестерин – 
основа клеточных мембран. Именно на 
«холестериновом каркасе» держатся все 
остальные их компоненты. Он совершен-
но необходим для деления клеток в каче-
стве строительного материала. Особенно 
важен холестерин для растущего орга-
низма, когда идет интенсивное деление 
клеток. Синтез холестерина обусловлен 
генетически, без него организм не мог бы 
существовать, расти и развиваться [10]. 
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Большое значение для нормального раз-
вития плода имеет баланс структурных 
компонентов, к числу которых относится 
холестерин. Поддержанию оптимального 
уровня последнего при физиологической 
беременности способствует существо-
вание различных путей пополнения его 
фонда. Прежде всего, это кровь матери, 
а также транспорт из плаценты, который 
осуществляет α-фетопротеин (АФП) [5; 11]. 
В то же время не вызывает сомнения, что 
преждевременные роды происходят в том 
случае, если существует очень высокий 
риск для жизни плода, особенно усили-
вающийся по мере нарастания гипоксии. 
Большинство современных исследова-
телей считают, что плод в определенной 
мере управляет собственной судьбой 
и поддерживает связь с материнским ор-
ганизмом через околоплодные воды, ко-
торые являются резервуаром клеточных 
биорегуляторов [8]. Установлен факт, 
что в конце беременности амниотиче-
ская жидкость состоит главным образом 
из мочи плода [7]. Важным составляю-
щим компонентом в синдроме преждев-
ременных родов является повышение 
концентрации кальция. В поддержании 
внутриклеточного уровня Са2 + важную 
роль играет оксид азота, регулирующий 
контрактильную активность гладкомы-
шечных клеток матки при родах [9].

Становится все более перспективным 
поиск в околоплодных водах специфиче-
ских маркеров преждевременных родов 
и гипотрофии плода.

Целью исследования явилось изуче-
ние в амниотической жидкости клеточных 
биорегуляторов сократительной активно-
сти миометрия и задержки роста плода.

Материалом для исследования слу-
жили околоплодные воды, полученные 
в первом периоде родов при их отхож-
дении, в которых определяли содержа-
ние холестерина, альфа-фетопротеина 
и ФНО-α с помощью наборов фирмы 
«Randox» (Германия) на биохимическом 
анализаторе «Sapphire 400» (Япония), 
метаболитов оксида азота (NOx) – реак-
цией Грисса.

Статистическая обработка данных 
осуществлялась с помощью лицензионно-
го пакета программ Statistica (версия 5.1) 
фирмы Stat Soft. Достоверность разли-
чий между сравниваемыми величинами 
в группах определяли с использованием 
критерия Стьюдента (t-критерий). Откло-
нения между данными в норме и патоло-
гии считали достоверными при р < 0,05.

В исследование была включена 
101 женщина в возрасте 22–32 лет в сро-
ки беременности 34–40 недель, все жен-
щины дали информированное согласие на 
расширенный алгоритм обследования.

Данные женщины были разделены 
на 3 группы. Первую группу состави-
ли 34 родильницы в сроки 28–35 недель, 
у которых беременность осложнилась за-
держкой роста плода (ЗРП).

Из данных женщин самопроизволь-
ные роды были у 19, а у 15 – оперативные. 
В анамнезе женщин этой группы у 18 име-
ли место инфекционные заболевания (ге-
патит В – у 2, хламидиоз – у 8, трихомо-
ниаз – у 5, хронический тонзиллит – у 5). 
У 7 пациенток наблюдалось длительное 
бесплодие. Наряду с этим у 14 пациенток 
предыдущие беременности завершились 
самоабортом в 16–18 недель. На фоне 
субклинической плацентарной недоста-
точности у 22 родильниц данной группы 
имели место осложнения второй полови-
ны беременности – преэклампсия, угроза 
прерывания. У остальных пациенток за-
держка роста плода (ЗРП) диагностиро-
вана при наличии преэклампсии без фе-
топлацентарной недостаточности (ФПН). 
В процессе гестации ЗРП у 4 женщин на-
блюдалась с 28 недель, у 14 – с 30 недель, 
у остальных – с 32 недель. Масса тела 
детей у данных пациенток была в преде-
лах 2050–2510 г. Вторую группу соста-
вили 42 женщины, у которых в 34–37 не-
дель имели место преждевременные роды 
на фоне вагинита и дисбиоза влагалища. 
Анализ возрастного состава пациенток 
этой группы показал, что полученные 
данные свидетельствуют о паритете воз-
раста между женщинами с ранними пре-
ждевременными родами и контрольной 
группой. При этом в течение беремен-
ности, наблюдались осложнения, при-
чём наиболее часто отмечалась угроза её 
прерывания (14 %) и ФПН (15 %), а также 
преэклампсия (8 %). У женщин данной 
группы в 47 % случаев в анамнезе отмече-
ны воспалительные заболевания органов 
малого таза на фоне инфекций, передава-
емых половым путём (ИППП). Среди вы-
явленных экстрагенитальных заболеваний 
87,4 % были представлены эндокринной 
патологией. При этом у 13 (68,4 %) бере-
менных родоразрешение проведено путём 
кесарева сечения, у остальных были само-
произвольные роды. Для характеристики 
инфекционного статуса рассчитывали ин-
фекционный индекс – у пациенток с пре-
ждевременными родами его показатель 
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более чем в два раза превышал контроль-
ную величину, а у пациенток с задержкой 
роста плода (ЗРП) – в 10 раз. Масса тела 
новорожденных у данных женщин соот-
ветствовала 2020–2210 г.

Контрольную группу составили 
19 практически здоровых женщин с физи-
ологически протекающей беременностью, 
завершившейся своевременными родами. 
Масса тела ребенка при рождении дости-
гала 2970–3590 г.

Полученные результаты показали, 
что при гипотрофии плода имеет место 
резкое снижение в околоплодных во-
дах содержания холестерина в 2,24 раза 
относительно контрольных данных 
(0,021 ± 0,006; 0,047 ± 0,008 ммоль/л, 
р < 0,01). Что касается α-фетопротеина 
(АФП), то его концентрация в околоплод-
ных водах в этих условиях также была 
сниженной почти в 3,5 раза (1,52 ± 0,31; 
5,28 ± 0,56 пкг/мл; р < 0,01).

При беременности АФП играет суще-
ственную роль, выполняя транспортную 
функцию. Его сродство к транспортиру-
емым соединениям в 105 раз выше, чем 
у альбумина. [15]. На первых неделях 
беременности он вырабатывается в жел-
точном мешке, а с 5 недель плод сам его 
вырабатывает [6; 12] и с мочой выделяет 
в амниотическую жидкость, откуда по-
следний попадает в кровь матери для 
экскреции. Такая взаимосвязь системы 
плод – околоплодные воды – кровь матери 
свидетельствует о важной роли АФП в эм-
бриональном развитии, прежде всего в ре-
гуляции роста и дифференцировки тканей 
плода.

В настоящее время установлено, что 
регуляция холестеринового обмена осу-
ществляется центральной нервной систе-
мой (ЦНС) и гормональной [1]. При этом 
доказано, что как однократные сильные, 
так и систематические слабые отрица-
тельные воздействия на нервную систему, 
способны изменить состояние холесте-
ринового обмена [15]. Известны вопросы 
регуляции центральной нервной систе-
мой метаболизма холестерина у плода, 
которые заключаются в ингибировании 
нейротрансмиттером γ-аминомасляной 
кислотой (ГАМК) экспрессии мРНК аль-
фа-фетопротеина, в результате чего рез-
ко падает его синтез, а следовательно, 
и транспорт холестерина к плоду. Его 
сродство к транспортируемым соедине-
ниям, как указывалось ранее, в 105 раз 
выше, чем у альбумина [15]. Другим фак-
тором, участвующим в регуляции мета-

болизма холестерина, является трийод-
тиронин (Т3), функция которого в данной 
ситуации заключается в транскрипции 
мРНК α-фетопротеина, переключая при 
осложнениях беременности синтез АФП 
на альбумин в процессе развития плода. 
Увеличение в амниотической жидкости 
при задержке роста плода белка транс-
тиретина, осуществляющего транспорт 
трийодтиронина (ТЗ) от матери к плоду, 
можно полагать, обусловлено необходи-
мостью обеспечения организма плода 
трийодтиронином [8]. Последнее свиде-
тельствует о том, что происходит повыше-
ние поступления Т3 к плоду, в результате 
чего, как указывалось выше, реализуется 
процесс усиления продукции альбуми-
на. Существование таких процессов при 
внутри утробном развитии однозначно на-
правлено на снижение поступления холе-
стерина к плоду в этих условиях.

Полученные результаты при опреде-
лении в околоплодных водах клеточных 
биорегуляторов при преждевременных 
родах свидетельствуют о повышении со-
держания в амниотической жидкости ка-
хектина (ФНО-α) в 1,6 раза (54,8 ± 9,7; 
89,9 ± 7,9 пкг/мл, р < 0,05) относительно 
контрольных данных при одновремен-
ном снижении уровня метаболитов окси-
да азота (NOx) – в 1,27 раза (14,33 ± 0,96; 
11,2 ± 0,67 пкг/мл, p < 0,01).

Известно, что ионы кальция являются 
непосредственным индуктором сокраще-
ния гладкомышечных клеток миометрия, 
темп которого опосредуется скоростью 
нарастания и падения в них концентрации 
Са2+. Выявленные изменения обусловли-
вают нарушение процессов, регулирую-
щих в клетках миометрия уровень ионов 
кальция. Высокое содержание кахектина, 
обусловленное, очевидно, значительным 
количеством воспалительных заболева-
ний у данных пациенток, повышает кон-
центрацию внутриклеточно Са2+ за счет 
входа его через рецептор-управляемые 
каналы [4]. При этом снижение генера-
ции NO приводит к нарушению реакций, 
обеспечивающих падение в клетках ми-
ометрия уровня Са2+. Известно, что из-
менение продукции NO имеет место не 
только у матери при различных ослож-
нениях беременности, но и в крови пу-
повины и околоплодных водах [2]. Ана-
логичные данные, касающиеся снижения 
продукции оксида азота в околоплодных 
водах при преждевременных родах, вы-
явлены также В.И. Орловым и соавт. [7]. 
Эти исследователи установили, что сни-
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жение содержания метаболитов NO в око-
лоплодных водах при преждевременных 
родах отражает динамику их продукции, 
прежде всего, плодом. Последнее свиде-
тельствует о роли плода в поддержании 
необходимого уровня NO для реализации 
другого метаболического пути «стратегии 
выживания» – преждевременных родов. 
Выявленные изменения в содержании ка-
хектина и NO в околоплодных водах яв-
ляются одним из факторов повышения 
контрактильной активности матки, на 
фоне которого развиваются преждевре-
менные роды.

Резюмируя полученные данные, мож-
но заключить, что изменение содержа-
ния холестерина в околоплодных водах, 
а также метаболизма α-фетопротеина, 
обеспечивающего модификацию транс-
порта холестерина к плоду, является сво-
еобразным механизмом регуляции пло-
дом холестеринового обмена как фактора 
«стратегии выживания». В то же вре-
мя преждевременные роды как фактор 
«стратегии выживания» плода в небла-
гоприятных условиях характеризуются 
иным метаболическим решением. Плод 
снижает выделение в амниотическую 
жидкость оксида азота, в результате чего 
замедляется выход Са2+ из клеток миоме-
трия на фоне высокого поступления в эти 
клетки ионов кальция, обусловленного 
значительным увеличением кахектина. 
Важнейшим наблюдением можно счи-
тать выявленные клинические особенно-
сти заболеваний матери. Если у рожениц 
с гипотрофией плода в период гестации 
у 70 % имела место преэклампсия (огра-
ничивается поступление кислорода и пи-
тательных веществ к плоду), то у женщин 
с преждевременными родами особого 
внимания заслуживают экстрагениталь-
ные заболевания матери: гипофункция 
щитовидной железы – 12, сахарный диа-
бет – 8, синдром гиперандрогении – 6, 
врожденная дисфункция коры надпочеч-
ников – 3.

Таким образом, выявленный биохи-
мический механизм формирования ги-
потрофии плода, характеризующийся 
нарушением поступления к эмбриону 
основного компонента клеточных мем-
бран – холестерина, позволяет исполь-
зовать в клинической практике патогене-
тическую терапию данного осложнения 
беременности. Установленные метаболи-
ческие особенности развития преждевре-
менных родов в результате модификации 
уровня кахектина и оксида азот, обуслов-

ливают необходимость оценки и лечения 
экстрагенитальных заболеваний матери 
(эндокринных) еще на ранних сроках 
беременности с целью предупреждения 
этой патологии.
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