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Аннотация. Цель исследования: определить предикторы исхода бере-
менности у пациенток с преждевременными родами (ПР).

Материалы и методы. В исследование включены 91 пациентка со спонтан-
ными ПР, 87 женщин с досрочным преждевременным разрывом плодных 
оболочек (ПРПО) и 50 респонденток с физиологической гестацией. В груп-
пах анализировались: лейкограмма, нейтрофил-лимфоцитарное соотно-
шение (НЛС), уровень ферритина и С-реактивного белка.

Результаты. Исходы беременности у пациенток со спонтанными ПР и до-
срочным ПРПО характеризуются значимым увеличением частоты реали-
зации внутриутробной инфекции (ВУИ) у новорожденным. Эффективным 
предикторами реализации ВУИ у  недоношенных новорожденных при 
спонтанных ПР являются показатели НЛС, а  у  пациенток с  досрочным 
ПРПО — уровень ферритина в плазме крови матери.
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Внутриутробная инфекция (ВУИ) играет ключевую 
роль в  патогенезе 30–40% преждевременных 
родов (ПР) и  ассоциируется с  заболеваниями 

новорожденных, включая врожденную пневмонию, 
неонатальный сепсис, перивентрикулярную лейкома-
ляцию, а  также смерть в  неонатальном периоде [1, 2, 
3]. На  антенатальном этапе клинически выраженная 
инфекция встречается нечасто, но  субклинические 
ее формы имеют до  25% пациентов со  спонтанными 
ПР при целом плодном пузыре и  еще чаще с  досроч-
ным преждевременным разрывом плодных оболочек 
(ПРПО) [2, 4, 5]. Однако, верификация субклинических 
форм ВУИ, а  также прогнозирование ее реализации 
в  клинические формы заболевания для новорожден-
ных представляет значительные трудности по причине, 
в первую очередь, отсутствия эффективных диагности-

ческих и  прогностических тестов указанных событий 
[6, 7, 8]. В качестве маркера исхода недоношенной бе-
ременности активно изучается ферритин. Предпола-
галось, что его низкий уровень, как отражение низких 
запасов железа у матери, будет связан с ПР, в то время 
как более высокие уровни ферритина будут иметь за-
щитный эффект, однако было обнаружено обратное [8]. 
Высокие уровни ферритина отмечаются при сверхран-
них ПР, которые строго ассоциируется с  внутриам-
ниотическим воспалением, а  сам фактор может быть 
предиктором неонатального сепсиса при досрочном 
ПРПО [9, 10]. Общий анализ крови является простым, 
недорогим и  легко доступным лабораторным тестом 
в клинической практике [6, 11]. Современный интерес 
к этому методу обусловлен значительным количеством 
данных об ассоциации рутинных гематологических па-
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раметров с  клинико-морфологическими особенностя-
ми важнейших патологических состояний в акушерстве 
и  перинатологии таких как спонтанные ПР, гистологи-
ческий хориоамнионит, неонатальный сепсис [12, 13], 
а нейтрофил-лимфоцитарное соотношение (НЛС) явля-
ется одним из  новых потенциальных воспалительных 
маркеров, которые связаны с  неблагоприятными ис-
ходами недоношенной беременности [13, 14]. Однако, 
несмотря на значительный потенциал для акушерской 
клиники прогностических свойств белков острой фазы 
воспаления и  показателей лейкограммы, роль данных 
маркеров, как предикторов исхода гестации при ПР из-
учена недостаточно.

Цель исследования

Определить предикторы исхода беременности у па-
циенток с ПР.

Материалы и методы

Исследование основано на ретроспективном анали-
зе данных трех групп беременных в сроке 24 0/0–33 0/6 
недель, наблюдавшихся в Областном клиническом пе-
ринатальном центре им.  Е.М. Бакуниной (Тверь) за  пе-
риод с  2017 по  2020 годы. Одну группу составила 91 
пациентка с  угрожающими ПР и  родоразрешившаяся 
спонтанно в  течение 7 суток наблюдения (группа 1). 
Другая группа представлена 87 пациентками с  ПРПО 
(группа 2). В контрольную группу включено 50 женщин 
с  физиологическим течением беременности (группа 
3). Критерии исключения: наличие противопоказаний 
для проведения токолиза в основных группах и выжи-
дательной тактики у  пациенток с  ПРПО [1, 3], много-
плодная беременность, врожденные пороки развития 
плода, корригированная истмико-цервикальная недо-
статочность, аутоиммунные, гематологические заболе-

Таблица 1. Клинико-лабораторные показатели групп пациенток 
Показатели Группа 1 (n=91) Группа 2 (n=87) Группа 3 (n=50)

Возраст, (лет) 29,2 (25,8-34,7) 30,1 (25,9-35,7) 28,6 (24,8-32,8)

Первородящие, n (%) 30 (32,9%) 31 (35,6%) 17 (34,0%)

ПР в анамнезе, n (%) 8 (8,8%) * 7 (8,0%) ** 0

Ожирение, n (%) 11 (12,1%) 8 (9,2%) 5 (10,0%)

Лейкоциты, (109/л) 12,4 (9,6-13,3) * 13,8 (8,8-15,3) ** 9,0 (7,9-9,9)

Нейтрофилы, (109/л) 9,5 (7,9-11,3) * 11,0 (7,8-13,2) ** 7,8 (5,9-6,6)

Лимфоциты, (109/л) 1,5 (1,2-1,9) 1,4 (0,97-1,9) 1,9 (1,6-2,3)

НЛС 6,4 (4,7-8,0) * 7,2 (6,0-10,3) ** 2,8 (2,2-4,2)

Ферритин, (мкг/л) 15,9 (12,4-22,6) 30,5 (15,7-41,2) ** 12,4 (10,3-20,1)

С-реактивный белок, (мг/мл) 5,4 (1,2-7,8) * # 6,3 (3,9-13,7) ** 1,4 (1,2-2,5)

Срок родов, (недель) 32,0 (28,6-34,1) * 33,1 (29,2-34,8) ** 39,2 (38,3-40,0)

Примечания: Различия значимы: * - между группой 1 и 3; ** - между группой 2 и 3;  
# - между группой 1 и 3.

Таблица 2. Характеристика исходов беременности в группах

Показатели Группа 1 (n=91) Группа 2 (n=87) Группа 3 (n=50)

Масса при рождении, (грамм)
1211,4
(987,1-2341,0) *

1320,0
(993,0-2472,0)**

3480,3
(3162,9-3592,7)

Шкала Апгар 1 мин, (баллы) 5,0 (4,3; 7,0) * 5,6 (5,0; 6,8) ** 7,31 (7,0-7,5)

Шкала Апгар 5 мин, (баллы) 6,7 (5,3-7,1) * 6,8 (6,5; 7,2) ** 8,2 (7,9-8,7)

РДСН, n (%) 79 (86,8%) * 70 (80,4%) ** 0

Врожденная пневмония, n (%) 37 (40,7%) * 41 (47,1%) ** 1 (2,0%)

Некротизирующий 
энтероколит, n (%)

4 (4,4%) 5 (5,7%) ** 0

Неонатальный сепсис, n (%) 2 (2,2%) 4 (4,6%) 0

Примечания: Различия значимы: * - между группой 1 и 3; **- между группой 2 и 3.
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вания, а также сахарный диабет у матери. Наблюдение 
и родоразрешение в группах пациенток с угрожающи-
ми ПР и ПРПО, включая профилактику респираторного 
дистресс-синдрома новорожденных (РДСН), проводи-
лось согласно клиническим рекомендациям [2, 3].

При поступлении в  клинику у  пациенток основных 
групп и  амбулаторно в  контрольной группе получа-
лись образцы крови для исследования гемограммы 
на анализаторе BC-3600 (Mindray, КНР), рассчитывалось 
нейтрофил-лимфоцитарное соотношение (НЛС), в плаз-
ме крови оценивался уровень С-реактивного белка 
на  анализаторе Selectra Junior (Vital Scientific B.V., Ни-
дерланды) и  ферритина с  помощью платформы Cobas 
6000 (Roche Diagnostics, Швейцария). Протокол ис-
следования одобрен Этическим комитетом ФГБОУ ВО 
Тверского ГМУ Минздрава России.

Нормальность распределения данных оценивалась 
тестом Шапиро-Вилк. Сравнения выборок выполня-
ли критерием χ2 или точным Фишера и тестом Краске-
ла-Уоллиса при апостериорных попарных сравнениях 
в тесте Манна-Уитни с поправкой Бонферрони. Крити-
ческий уровень значимости при проверке статистиче-
ских гипотез анализа качественных переменных при p 
<0,050, количественных при p <0,017. Эффективность 
моделей предикторов оценены при помощи ROC — 
анализа. Расчеты проведены в  среде программы SPSS 
версия 22.0 (IBM, США).

Результаты и обсуждение

Как следует и  данных, приведенных в  таблице 1, 
у пациенток основных групп в анамнезе значимо чаще 
отмечались ПР, чем в группе контроля (р=0,026 и 0,037). 
Согласно анализу лейкограммы, пациентки со спонтан-
ными ПР и  ПРПО характеризовались значимо более 
высоким количеством лейкоцитов (р=0,018 и  0,014), 
нейтрофилов (р=0,038 и  0,009), а  также уровнем НЛС 
(р=0,044 и 0,023), чем женщины в группе 3. Кроме того, 
у беременных с ПРПО отмечалось значимо более высо-
кая концентрация ферритина, чем в контрольной груп-
пе (р=0,024). По уровню С-реактивного белка выявлены 
значимые различия между группой 1 и 2 при сравнении 
по этому критерию с группой 3 (р=0,044 и 0,0008).

Нужно отметить, что пациентки с  ПРПО в  свою 
очередь характеризовались значимо более высоким 
уровнем этого фактора острой фазы воспаления, чем 
респондентки со спонтанными ПР (р=0,025). Можно по-
лагать, что значимое увеличение концентрации белков 
острой фазы воспаления является маркером интраам-
ниального воспаления у пациенток с ПР, причем наибо-
лее выраженного у респонденток с ПРПО [4, 5, 13]. Учи-
тывая наличие ПР в  основных группах, эти пациентки 

родоразрешались значимо раньше, чем женщины кон-
трольной группы (оба р <0,001).

Ожидаемо, что масса недоношенных новорожден-
ных была значимо ниже (оба р <0,001) при аналогичной 
тенденции относительно оценки по  шкале Апгар на  1 
и  5 минутах (все p <0,001), чем в  контрольной группе 
(таблица 2). Новорожденные у  матерей со  спонтанны-
ми ПР и  в  случае ПРПО характеризовались значимо 
большей частотой РДСН (оба р <0,001) и  врожденной 
пневмонии (оба р <0,001), чем дети в группе 3.

Частота некротизирующего энтероколита у  ново-
рожденных группы 2 была значимо выше, чем в  кон-
трольной группе (р=0,049). Выявленная закономер-
ность указывает на значимую ассоциацию реализации 
ВУИ у  недоношенных новорожденных, что наиболее 
выражено при досрочном ПРПО на фоне пролонгиро-
вания безводного периода [1, 2]. Всего реализация ВУИ 
в группе со спонтанными ПР, учитывая вероятность со-
четанных форм, отмечалась у  41 (45,1%) новорожден-
ных, а в группе с ПРПО у 48 (55,2%) детей, причем зна-
чимых различий между двумя основными группами 
не отмечалось (р=0,088).

По данным ROC-анализа выявлены предикторы ре-
ализации ВУИ у новорождённых в зависимости от фор-
мы ПР и представлены маркеры, имевшие наибольшие 
значения площади под кривой (area under curve (AUC)) 
для каждой группы. Для группы 1  таковым предикто-
ром оказалось значение НЛС со  значением AUC рав-
ным 0,795. Чувствительность модели составляет 72,7%, 
а специфичность 80,8%. Для группы 2 наиболее эффек-
тивный предиктор реализации ВУИ — уровень фер-
ритина. Значение AUC=0,809, специфичность 81,5%, 
чувствительность 79,9%. Таким образом, определение 
маркеров воспаления в  качестве наиболее эффектив-
ных предикторов реализации ВУИ зависит от формы ПР, 
что может указывать на  различия звеньев патогенеза 
формирования инфекционно-воспалительных заболе-
ваний недоношенных новорожденных [10, 12, 14].

Заключение

Таким образом, предикторы исхода беременности опре-
деляются вариантом ПР и представлены маркерами, ассо-
циированными с  интраамниальным воспалением. Исход 
беременности в  виде реализации ВУИ у  новорожденных 
при спонтанных ПР наиболее эффективно прогнозируется 
с помощью относительного показателя лейкограммы, НЛС, 
а уровень ферритина обладает высокой предикторной спо-
собностью в отношении анализируемых перинатальных со-
бытий у пациенток с досрочным ПРПО. Данная закономер-
ность может быть связана с  вариабельностью патогенеза 
реализации ВУИ в зависимости от клинической формы ПР.
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