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СОВРЕМЕННЫЙ ВЗГЛЯД НА ФАКТОРЫ РИСКА 
ПРЕЖДЕВРЕМЕННОГО РАЗРЫВА ПЛОДНЫХ ОБОЛОЧЕК

Резюме
Преждевременный разрыв плодных оболочек (ПРПО) – это 

осложнение беременности, характеризующееся излитием около-
плодных вод до начала родовой деятельности. По информации из 
литературных источников, примерно 8–10% беременностей со-
провождаются ПРПО. Научные исследования подтверждают, что 
разрыв плодных оболочек как при недоношенной беременности, 
так и в доношенном сроке увеличивает риск материнских и пери-
натальных осложнений. Цель. С помощью анализа данных из от-
ечественных и зарубежных источников обобщить факторы, кото-
рые могут привести к преждевременному разрыву плодных обо-
лочек. Материалы и методы. Были проанализированы результа-
ты поиска в информационной базе «PubMed». Слова для поиска: 
«prelabor rupture of membranes», «premature rupture of membranes». 
Обнаружено 1287 источников. После удаления повторяющихся 
отчетов (256 источников) был проведен скрининг. В результате от-

бора по заголовку и аннотации исключены 624 исследования. По-
сле анализа текста из-за несоответствия теме обзора удалены 198 
исследований, еще 62 публикации удалены из обзора в связи с от-
сутствием полной версии в свободном доступе. Критериям поис-
ка соответствовали 54 публикации. Глубина поиска – 5 лет (2019–
2024 гг.). Результаты. Рассмотрены факторы риска, связанные с 
инфекцией, метаболическим синдромом, влиянием биологически 
активных веществ и дисфункцией эндотелия. Заключение. В на-
стоящий момент не существует единого взгляда на проблему па-
тогенеза преждевременного разрыва плодных оболочек. Наиболее 
перспективными являются инфекционная и эндотелиальная тео-
рии, однако ни одна из них в полной мере не объясняет процессы, 
приводящие к развитию и описывающие механизмы данного ос-
ложнения. Факторы риска, описанные в литературе, носят крайне 
гетерогенный характер и не укладываются в единую концепцию. 
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чек, факторы риска, дисфункция эндотелия
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Основные положения
Обзор современных исследований свидетельствует об отсутствии единого взгляда на проблему патогенеза преж-

девременного разрыва плодных оболочек. Для выявления маркеров, влияющих на прогноз родов при преждевре-
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CURRENT PERSPECTIVES ON RISK FACTORS  
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Abstract
Aim. To summarize factors that may lead to premature 

rupture of membranes through the literature analysis. 
Materials and Methods. A search was conducted in the 
PubMed database using the keywords: "prelabor rupture of 
membranes" and "premature rupture of membranes." A total 
of 1,287 sources were identified. After removing 256 duplicate 
records, a screening process was carried out. Based on title 
and abstract review, 624 studies were excluded. Following 
full-text analysis, 198 studies were excluded due to lack of 
relevance to the review topic, and an additional 62 publications 
were excluded due to unavailability of full-text access. In 
total, 54 publications met the inclusion criteria. The search 

covered the past 5 years (2019–2024). Results. The analysis 
addressed risk factors associated with infection, metabolic 
syndrome, the influence of biologically active substances, and 
endothelial dysfunction. Conclusion. At present, there is no 
unified understanding of the pathogenesis of premature rupture 
of membranes. The infectious and endothelial theories appear 
to be the most promising; however, neither fully explains 
the processes involved in the development or mechanisms 
underlying this complication. The risk factors described in the 
literature are highly heterogeneous and do not conform to a 
single conceptual framework.

Keywords: premature rupture of membranes, risk factors, 
endothelial dysfunction
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HIGHLIGHTS
A review of current research reveals the absence of a unified perspective on the pathogenesis of premature rupture 

of membranes. To identify markers that affect the prognosis of labor in such patients, further investigations into the 
microcirculatory system within the mother-placenta-fetus system are required.
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Введение
Преждевременный разрыв плодных оболо-

чек (ПРПО) – это распространенное осложне-
ние беременности, заключающееся в излитии 
околоплодных вод до развития регулярной ро-
довой деятельности. По данным литературы 
примерно 8–10% беременностей осложняет-
ся ПРПО [1]. Доказано, что разрыв плодных 
оболочек до родов, как преждевременный, так 
и в доношенном сроке беременности увеличи-
вает риск инфекционных осложнений как для 
матери, так и для новорожденного [2]. Также 
известно, что ПРПО – фактор риска перина-
тального гипоксически-ишемического пораже-
ния центральной нервной системы у новоро-
жденных [3,4]. Кроме того, околоплодные воды 
играют важную роль в адаптивной деформации 
шейки матки во время латентной фазы перво-
го периода родов. Таким образом, преждевре-
менный разрыв плодных оболочек может при-
водить к диссинергии между продвигающей-
ся головкой плода и раскрытием шейки матки  
и развитию аномалий родовой деятельности [5]. 

В связи с высокой распространенностью пато-
логии существует большое количество иссле-
дований, посвященных факторам риска ПР-
ПО, но причины развития данного осложнения  
к настоящему времени не выявлены. Также 
остается дискутабельным вопрос тактики веде-
ния при ПРПО.

Цель исследования
С помощью анализа данных из отечествен-

ных и зарубежных источников обобщить фак-
торы, которые могут привести к преждевремен-
ному разрыву плодных оболочек.

Материалы и методы 
Для достижения поставленной цели были 

проанализированы результаты поиска в инфор-
мационной базе «PubMed». Слова для поиска: 
«prelabor rupture of membranes», «premature rup-
ture of membranes». В результате проведенно-
го поиска обнаружено 1287 источников. После 
удаления повторяющихся отчетов (256 источ-
ников) был проведен скрининг. 

Рисунок 1.
Блок-схема 
исследования

Figure 1.
Flow chart of the 
study
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В результате отбора по заголовку и аннота-
ции исключены 624 исследования. После ана-
лиза текста из-за несоответствия теме обзора 
удалены 198 исследований, еще 62 публикации 
удалены из обзора в связи с отсутствием пол-
ной версии в свободном доступе. Критериям 
поиска соответствовали 54 публикации. Глуби-
на поиска – 5 лет (2019–2024 гг.).

Результаты
Мочеполовая инфекция
Одной из причин развития ПРПО являет-

ся предшествующая или настоящая инфекция, 
часто субклиническая, распространяющаяся из 
нижних отделов половых путей. Считается, что 
воспалительные изменения околоплодных обо-
лочек и латентное инфицирование околоплод-
ных вод приводит к ПРПО посредством вли-
яния бактериальных ферментов на коллаген в 
структуре околоплодных оболочек.

В ретроспективном исследовании «слу-
чай-контроль», включившем 183 беременных 
пациентки с урологической патологией и 183 
здоровых пациентки авторы пришли к выводу, 
что среди пациенток с инфекцией мочевыво-
дящих путей было достоверно больше случаев 
преждевременного излития плодных оболочек 
по сравнению со здоровыми женщинами. Основ-
ными возбудителями, определявшими неослож-
ненную инфекцию мочевыводящих путей, были 
Escherichia coli и Streptococcus spp. [6].

В исследовании Assefa E.M. и соавт. (2023), 
включившем 316 женщин с преждевременным 
разрывом плодных оболочек в качестве факто-
ров риска ПРПО так же выявлены инфекции 
мочевыводящих путей (ОШ = 2,61, 95% ДИ 
[1,13–6,06]). Кроме того, независимым предик-
тором ПРПО стали аномальные выделения из 
влагалища (ОШ = 2,65, 95% ДИ [1,21–5,79]).  
Эта связь объяснена присутствием патоген-
ных микроорганизмов в половых путях, кото-
рые размножаются и проникают в околоплод-
ные воды и плодные оболочки, что приводит 
к ПРПО. Одновременно внутриамниотическая 
инфекция может повышать активность утеро-
миоцитов, что повышает внутриматочное дав-
ление и создает большую нагрузку на плодные 
оболочки, что приводит к их истончению и,  
в конечном итоге, разрыву [7].

В своем исследовании Aduloju O.P. и соавт. 
(2019) оценили исходы родов у 362 пациенток 
с аномальными выделениями из влагалища.  
У женщин с бактериальным вагинозом досто-

верно чаще наблюдался преждевременный 
разрыв плодных оболочек, чем в контрольной 
группе (p = 0,015) [8].

Bartkeviciene D. и соавт. (2020) анализирова-
ли влияние инфицирования Ureaplasma spp. на 
исходы беременностей. В результате были по-
лучены данные о том, что уреаплазменные ин-
фекции были связаны с преждевременным раз-
рывом плодных оболочек (р <0,004) и воспале-
нием плаценты (р <0,025) [9].

В исследование Payne M.S. с соавт. (2021) 
были включены 1000 пациенток. С помощью 
количественной полимеразной цепной реакции 
была выделена ДНК для выявления 23 микроб-
ных мишеней, связанных с риском ПРПО. В ре-
зультате ни одна отдельная микробная мишень 
не предсказывала повышенного риска ПРПО, 
однако ученым удалось выявить специфиче-
скую микробную ДНК-сигнатуру, состоящую 
из ДНК Gardnerella vaginalis, Lactobacillus in-
ers и Ureaplasma parvum (GLU). Найдена до-
стоверно значимая корреляция между положи-
тельным тестом GLU и ПРПО (p = 0,004) [10].

Наиболее часто встречаемым нарушени-
ем микробиома у беременных является бакте-
риальный вагиноз. В работе Nagdev N.и соавт. 
(2023) при изучении связи между инфекциями 
нижнего генитального тракта и неблагопри-
ятными исходами беременности максималь-
ное количество случаев ПРПО было отмечено  
в группе инфекций, вызванных бактериальным 
вагинозом и бета-стрептококком [11].

В проспективном обсервационном исследо-
вании Hassan M.F. и соавт. (2020) было задей-
ствовано в общей сложности 600 беременных 
женщин с интактными плодными оболочками в 
гестационном возрасте 34–36 недель. В резуль-
тате была выявлена связь между аэробным ва-
гинитом и преждевременным разрывом плод-
ных оболочек (ОШ 6,17, 95% ДИ [3,24–11,7]).

Аэробное культивирование показало, что 
наиболее часто выявляемыми патогенами среди 
женщин с симптомами и предполагаемым диа-
гнозом «аэробный вагинит» были Staphylococ-
cus aureus, Enterococcus faecalis, Streptococcus 
agalactiae и Escherichia coli.

Восходящая инфекция, вызванная микроор-
ганизмами влагалища, может служить обосно-
ванием механизма неблагоприятных исходов 
беременности, связанных с аэробным вагини-
том. Некоторые виды бактерий продуцируют си-
алидазы, которые разрушают защитные молеку-
лы организма-хозяина, такие как IgA, и могут 
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разрушать сиаловую кислоту в эпителиальных 
клетках слизистой оболочки. Элиминация сиа-
ловой кислоты приводит к протеолизу IgA и сни-
жению местного иммунного ответа. Кроме того, 
аэробный вагинит, вероятно, связан с повышен-
ными концентрациями IL-1b, IL-6 и IL-8, кото-
рые являются известными факторами риска не-
благоприятного исхода беременности [12].

В 2020 году в Китае проведено исследова-
ние, включившее 13000 беременных женщин, 
которые добровольно прошли скрининг на бе-
та-гемолитический стрептококк в вагинальном 
и ректальном содержимом в сроке 35–37 не-
дель. В результате получены данные о том, что 
колонизация бета-гемолитическим стрептокок-
ком у беременных женщин может увеличить 
риск неблагоприятных исходов для матери и 
ребенка, и в том числе приводить к ПРПО [13].

В исследовании Liu Y и соавт. (2020), вклю-
чающем 155 пациенток с бессимптомным ин-
фицированием бета-гемолитическим стрепто-
кокком, по данным скрининга в 35–37 недель, 
оценивали влияние коррекции микробиома  
с помощью перорального приема лактобактерий 
(Lactobacillus rhamnosus GR-1 и Lactobacillus 
Roy RC-14) на исходы беременностей. Коррек-
ция микробиома уменьшила частоту преждевре-
менного разрыва плодных оболочек, и разница 
была статистически значимой (p <0,05) [14].

Биологически активные вещества
Биологически активные вещества – это орга-

нические и неорганические вещества, которые 
в малых количествах оказывают воздействие на 
физиологические и биохимические процессы в 
организме. К ним относят: ферменты, витами-
ны, микроэлементы, антибиотики, гормонопо-
добные вещества и т.д.

Влияние биологически активных веществ 
на исходы родов может быть различным. Неко-
торые из них могут оказывать положительный 
эффект на течение беременности и родов, дру-
гие — отрицательный [15].

В исследовании Liu L. и соавт. (2021) про-
водили анализ метаболитов в образцах ваги-
нальных мазков и изучили их потенциальный 
вклад в развитие ПРПО. В общей сложности 
было идентифицировано и проанализирова-
но 260 метаболитов с различной экспрессией.  
В основной группе, включавшей женщин с ПР-
ПО уровень N-ацетил-D-галактозамина и са-
харозы (метаболиты пути гликолиза) во влага-
лищном содержимом был снижен (p = 0,0025,  
p = 0,0195 соответственно). Кроме того, в груп-

пе ПРПО наблюдалось снижение уровня эстри-
ол-3-сульфат-16-глюкуронида (p = 0,0154)  
и 2-метокси-17-бета-эстрадиол-3-глюкозидуро-
новой кислоты (p = 0,004) – двух конечных ме-
таболитов в биосинтезе стероидных гормонов. 
Помимо этого, авторы обнаружили, что два ме-
таболита катехина (эпигаллокатехин-7-глю-
куронид, p  =  0,0009; 4-метил-эпигаллокате-
хин-7-глюкуронид, p = 0,01), и DL-цитруллин 
(p = 0,0393) также были значительно снижены 
в группе ПРПО по сравнению с контролем. Эти 
метаболиты обладают антиоксидантной и про-
тивовоспалительной активностью в организме 
человека. 

В целом, метаболические изменения в гли-
колизе, биосинтезе стероидных гормонов и ан-
тиоксидантных и противовоспалительных ме-
ханизмах могут способствовать развитию (или 
быть следствием) дисбиоза влагалища. Также 
авторы пришли к выводу, что анализ метабо-
лических путей — это новый и многообеща-
ющий подход к дальнейшему изучению меха-
низма ПРПО и предотвращению неблагоприят-
ных исходов беременности на функциональном 
уровне [16].

Chen J. и соавт. (2023) исследовали связь 
между легкими редкоземельными металлами  
в материнской плазме и перинатальными исхо-
дами. Всего в исследование было включено 244 
женщины. Концентрации легких редкоземель-
ных элементов в плазме крови измеряли в пер-
вом и третьем триместрах. Редкоземельные ме-
таллы включают скандий, иттрий и 15 лантано-
идов: лантан (La), церий (Ce), празеодим (Pr), 
неодим (Nd), прометий (Pm), самарий (Sm), 
европий (Eu), гадолиний, тербий, диспрозий, 
гольмий, эрбий, тулий, иттербий и лютеций. 

В результате повышенный риск ПРПО был 
обнаружен только у беременных женщин с вы-
соким уровнем воздействия празеодима (ОШ = 
1,69, 95% ДИ [1,00–2,85]) [17]. 

Существует гипотеза, что при нарушении 
репродуктивной функции определяются повы-
шенные антитела к стероидным гормонам, та-
ким как эстрадиол, прогестерон. В свою оче-
редь, формирование антител к эндогенным 
стероидам связано с иммунной реакцией на 
чужеродные вещества из окружающей среды – 
химические дизрапторы, имеющие гормонопо-
добное строение [18].

В исследовании Артымук Н.В. и соавт. 
(2017) оценивалось влияние стероидных гор-
монов и химического дизраптора бензо(а)пире-
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на на преждевременный разрыв плодных обо-
лочек. Бензо(а)пирен – один из самых изучен-
ных экзогенных ксенобиотиков из класса по-
лициклических ароматических углеводородов. 
Это основной мутаген табачного дыма и очень 
мощный канцероген, который может проходить 
через плаценту. Выявлено, что у женщин с ПР-
ПО существует более выраженная корреляци-
онная связь между антителами к бензо(а)пире-
ну, эстрогенам и прогестерону, чем у женщин 
без этого осложнения [18,19].

Недавние исследования также показали, что 
загрязнение окружающей среды может уве-
личить риск ПРПО, в основном из-за небла-
гоприятного воздействия загрязнителей окру-
жающего воздуха. Главными виновниками за-
грязнения воздуха признаны предприятия не-
фтехимической промышленности. Они могут 
выбрасывать в атмосферу различные токсич-
ные вещества, такие как твёрдые частицы, ок-
сиды азота, диоксид серы, тяжёлые металлы, 
полициклические ароматические углеводороды 
и летучие органические соединения [20].

Huang С-С. и соавт. (2020) оценили влияние 
близкого проживания к нефтеперерабатываю-
щим предприятиям на риск развития ПРПО. В 
общей сложности за период исследования был 
зарегистрирован 29371 случай ПРПО, в кон-
трольную группу было отобрано 88113 женщин 
без этого осложнения. Результаты показали, что 
проживание в радиусе 3 км от таких предпри-
ятий во время беременности увеличивает риск 
развития ПРПО (ОШ = 1,76, 95% ДИ [1,66–
1,87]). При анализе подгрупп неблагоприятные 
исходы определялись достоверно чаще как для 
доношенных, так и для преждевременных ро-
дов [21].

В состав табачного дыма входит более 4500 
биологически активных веществ, обладающих 
токсическими и канцерогенными свойствами. 
Курение во время беременности может приве-
сти к различным негативным последствиям для 
здоровья матери и ребёнка. В период с 2004 по 
2014 гг. было проведено ретроспективное попу-
ляционное исследование перинатальных исхо-
дов у курящих женщин. В контрольную группу 
вошли беременные женщины, которые не кури-
ли во время беременности, в основную группу 
вошли курящие женщины. С помощью много-
факторного логистического анализа, с учетом 
статистически значимых искажающих фак-
торов, был выявлен значительно более высо-
кий риск развития преждевременного излития 

плодных оболочек (ОШ =  1,52, ДИ [1,43–1,62]) 
среди курящих пациенток [22].

Акушерско-гинекологический анамнез
Наличие осложнённого акушерско-гинеко-

логического анамнеза может влиять на течение 
беременности и родов, а также на здоровье ма-
тери и ребёнка. Поэтому такие женщины требу-
ют особого внимания со стороны врачей.

Недавние исследования показали, что аде-
номиоз связан с увеличением частоты многих 
акушерских осложнений, таких как самопроиз-
вольный выкидыш во втором триместре бере-
менности, преждевременные роды, преждевре-
менный разрыв плодных оболочек, неправиль-
ное расположение плаценты, гипертензивные 
расстройства во время беременности, кесарево 
сечение, послеродовые кровотечения [23–25].

В исследовании Hashimoto А. и соавт (2023) 
были включены 88 беременных женщин с аде-
номиозом. На основании результатов магнит-
но-резонансной томографии или ультразву-
кового исследования до и/или во время бере-
менности пациентки были классифицированы 
в соответствии с тремя типами характеристик 
изображения: степень поражения аденомиозом 
(очаговый тип или диффузный тип), локализа-
ция поражения, а также частота акушерских 
осложнений. В результате было выявлено, что  
у пациенток с диффузным типом аденомиоза 
значительно выше вероятность преждевремен-
ного излития плодных оболочек (диффузный 
тип по сравнению с очаговым: 19,4% против 
1,9%, p <0,01) [26].

Связь между пороками развития матки и не-
благоприятными исходами беременности хоро-
шо известна. Однако существует малое количе-
ство исследований неблагоприятных исходов 
беременности, основанных на какой-либо ана-
томической общности между различными ано-
малиями матки. Целью исследования Qian L.  
и соавт. (2023) было изучение исходов беремен-
ности при пороках развития матки, когда бере-
менность протекает в рудиментарном роге мат-
ки. Модифицированный регрессионный анализ 
показал, что в группе с аномалиями развития 
матки достоверно чаще встречался преждевре-
менный разрыв плодных оболочек (ОШ =  14,1; 
95% ДИ [3,2–62,5]) [27].

В работе Daniel Z. и соавт. (2023) изучались 
факторы риска преждевременного разрыва 
плодных оболочек. Это исследование показало, 
что у беременных женщин с преждевременным 
разрывом плодных оболочек в анамнезе веро-
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ятность повторного развития ПРПО в 9,96 раза 
выше, чем у беременных без этого осложнения 
в анамнезе. Это может быть связано с ранее су-
ществовавшими проблемами, такими как ко-
роткая шейка матки после хирургического ле-
чения или хроническая инфекция мочеполовых 
путей [28].

Субхорионическая гематома – участок сер-
повидной отслойки хориона, диагностируемый 
в виде гипоэхогенной области в форме полуме-
сяца между хорионической оболочкой и миоме-
трием. Некоторые беременности с субхориони-
ческой гематомой сопровождаются вагиналь-
ными кровотечениями. Однако с популяриза-
цией ультразвукового исследования на ранних 
сроках беременности частота бессимптомных 
субхорионических гематом значительно воз-
росла. Pan S. и соавт. (2023) анализировали 
влияние размера и продолжительности течения 
бессимптомной субхорионической гематомы на 
исходы родов. Ретроспективное исследование 
«случай-контроль» включало 701 пациентку  
с субхорионической гематомой в первом три-
местре беременности и 640 пациенток с нор-
мально протекающей беременностью.  В ре-
зультате многомерного регрессионного анали-
за авторам удалось выявить, что размер субхо-
рионической гематомы был напрямую связан с 
более высоким риском преждевременного раз-
рыва плодных оболочек (ОШ 1,044, 95% ДИ 
[1,005–1,085]) [29].

В исследование Xu T. (2023) были включе-
ны 104 женщины с субхориальной гематомой и 
140 ‒ со здоровой беременностью. Преждевре-
менныq разрыв плодных оболочек достоверно 
чаще встречался в основной группе (p = 0,008) 
[30].

Метаболический синдром
Ожирение у женщин детородного возраста 

широко распространено во всем мире. Бере-
менные женщины, которые имели избыточный 
вес или страдали ожирением до беременности, 
имели более высокий риск осложнений. В ис-
следовании Sun H. и соавт. (2023) было уста-
новлено, что избыточный вес или ожирение до 
беременности в значительной степени связаны 
с повышенным риском преждевременного из-
лития плодных оболочек, о чем свидетельству-
ют скорректированные коэффициенты вероят-
ности и 95 % доверительные интервалы, рав-
ные 1,336 (1,173–1,522) и 1,411 (1,064–1,872) 
соответственно. Женщины, которые имели из-
быточный вес или страдали ожирением до бе-

ременности, имели более высокую вероятность 
возникновения преждевременного разрыва 
плодных оболочек между 22-й и 27-й неделями 
беременности. Этот результат оставался неиз-
менным даже после учета потенциальных со-
путствующих факторов, таких как гестацион-
ный сахарный диабет, гестационная гипертен-
зия, преэклампсия и роды в анамнезе [31].

Избыточный вес и ожирение перед началом 
беременности также связаны с повышенным 
риском развития гестационного сахарного ди-
абета, который в свою очередь является фак-
тором риска преждевременного разрыва плод-
ных оболочек [32,33]. В исследовании Jin J.  
и соавт. (2023) после ретроспективного ана-
лиза были отобраны клинические данные 189 
женщин. Пациентки с гестационным сахарным 
диабетом (n = 58) были отнесены к основной 
группе, а здоровые пациентки (n = 131) соста-
вили контрольную группу.  После расчета сред-
них значений эластографии миометрия для пе-
редней и задней стенок матки в обеих группах 
авторы оценили частоту акушерских осложне-
ний между ними. Результаты показали значи-
тельно более высокую частоту преждевремен-
ного разрыва плодных оболочек (χ2 =  21.794, 
p  =  0.012) в контрольной группе, которая пря-
мо коррелировала с показателями элатсогра-
фии [34].

В исследовании Kouhkan A. и соавт. (2021) 
всего была включена 531 пациентка с одно-
плодной беременностью. В основную группу 
вошли пациентки, страдающие гестационным 
сахарным диабетом, в контрольную ‒ здоро-
вые пациентки. Проанализировав исходы бе-
ременностей, авторы пришли к выводу, что ча-
стота встречаемости преждевременного разры-
ва плодных оболочек в основной группе досто-
верно выше [35].

В исследовании, включавшем 3952 пациент-
ки с одноплодной беременностью, достигну-
той в результате экстракорпорального оплодот-
ворения, оценивалось влияние синдрома поли-
кистозных яичников (СПКЯ) на материнские и 
перинатальные исходы. В основную группу во-
шли женщины с СПКЯ, в контрольную ‒ здоро-
вые женщины. Пациентки с избыточным весом 
и ожирением до беременности и СПКЯ имели 
повышенный риск ПРПО [36].

Дисфункция эндотелия
Работа эндотелия играет важную роль в ре-

гуляции системы мать-плацента-плод во время 
беременности, родов и оказывает влияние на 
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развитие акушерских осложнений [37]. Воспа-
лительные процессы и ремоделирование сосу-
дистой стенки тесно связаны с внутренней вы-
стилкой сосудов – эндотелием. Она выполняет 
несколько функций, таких как барьерная, се-
креторная, гемостатическая и вазотоническая. 
Эндотелий играет важную роль в поддержании 
нормального состояния сосудов [38].

Существует множество биохимических мар-
керов эндотелиальной дисфункции. В настоя-
щее время наиболее изучены оксид азота, эн-
дотелин-1, фактор фон Виллебранда, тромбо-
модулин, фактор некроза опухоли, интерлейки-
ны [39]

В норме во время беременности, существует 
баланс между провоспалительными и противо-
воспалительными цитокинами в фетоплацен-
тарном комплексе. Нарушение этого баланса 
может привести к развитию неблагоприятных 
состояний и осложнений беременности, напри-
мер, к ПРПО [40,41].

Преобладание антиангиогенного состояния 
в крови беременной и высокий уровень эндоте-
лина-1 свидетельствует о нарушении функцио-
нирования эндотелия, которое приводит к ма-
теринским и перинатальным осложнениям. На-
рушение роста и ремоделирования спиральных 
артерий матки в результате дисфункции эндо-
телия приводит к увеличение экспрессии VEGF 
(Vascular endothelial growth factor) и его рецеп-
тора-2. У беременных с ПРПО во II триместре 
отмечалось увеличение концентрации VEGF в 
2,7 раза, а в III триместре наоборот снижение 
в 1,9 раза. Это объясняется длительной гипер-
продукцией VEGF и его рецептора [42]. В ли-
тературе описывается взаимосвязь VEGF с ро-
стом концентрации эндотелина-1, ассоцииро-
ванным с развитием эндотелиальной дисфунк-
ции. Таким образом, у беременных с ПРПО во 
II триместре концентрация эндотелина-1 сы-
воротки крови увеличивалось в 1,3 раза, а в III 
триместре в 1,7 раза [42].

В исследовании оценивали уровни интер-
лейкина‐1β (IL‐1β), IL‐18 и NOD‐подобной ре-
цепторной инфламмасомы, содержащей пи-
риновый домен 3 (NOD-like receptor protein 3, 
NLRP3), у пациенток с преждевременным раз-
рывом плодных оболочек и без. Основываясь на 
результатах исследования, авторы обнаружили, 
что уровни экспрессии IL‐1 и IL‐18 в кровотоке 
были выше у женщин с ПРПО, по сравнению 
с беременными женщинами без этого ослож-
нения. На основании этого предполагается, что  

у пациенток с ПРПО может наблюдаться повы-
шенная активация комплекса NLRP3. При срав-
нении трех групп – женщин с ПРПО в доно-
шенном сроке беременности, женщин с ПРПО 
в недоношенном сроке беременности и здоро-
вых беременных женщин – было отмечено, что 
у женщин с недоношенным сроком беременно-
сти было заметно больше макрофагов, которые 
дали положительный результат на NLRP3 и ка-
спазу‐1 [43].

Открытие, что у пациенток, страдающих 
ПРПО, обнаружено более высокое количе-
ство IL‐1 и IL‐18, наряду с увеличенной долей 
NLRP3, ASC (apoptosis-associated speck-like 
protein containing a CARD) и каспаза‐1-пози-
тивных макрофагов, по сравнению с таковыми 
в контрольной группе, предполагает потенци-
альную связь между сверхактивацией NLRP3 
и началом преждевременного разрыва плодных 
оболочек [43].

В исследовании Li W. и соавт. (2020) вы-
явлено, что уровни экспрессии белка и гена 
ADAMTS-9 (а disintegrin and metalloproteinase 
with thrombospondin motifs) были значительно в 
группе ПРПО. Это было связано с повышенной 
секрецией TNF-α, IL-6 макрофагами в след-
ствие активации эндотелия сосудов. Связь се-
креции факторов эндотелиальной дисфункции, 
повышенной экспрессии ADAMTS-9, а вслед-
ствие этого – и развития ПРПО, была доказана 
in vitro и in vivo [44].

Заключение
В результате проведенного анализа очевид-

но, что в настоящий момент не существует еди-
ного взгляда на проблему патогенеза преждев-
ременного разрыва плодных оболочек. Наибо-
лее перспективными являются инфекционная  
и эндотелиальная теории, однако ни одна из 
них в полной мере не объясняет процессы, при-
водящие к развитию и описывающие механиз-
мы данного осложнения. Факторы риска, опи-
санные в литературе, носят крайне гетероген-
ный характер и не укладываются в единую кон-
цепцию. 

Дальнейшее изучение проблемы позволит 
расширить представления об изменениях на 
уровне микроциркуляторного русла в системе 
мать-плацента-плод, а значит, позволит выя-
вить маркеры, которые будут влиять на прогноз 
родов при ПРПО, материнские и перинаталь-
ные исходы.
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