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Актуальность проблемы монохориальной 
многоплодной беременности обусловлена зна-
чительной частотой развития гестационных 
осложнений, антенатальными потерями в раз-
личные сроки гестации, а также высокими пока-
зателями материнской и перинатальной смертно-
сти, постнатальной заболеваемостью [1]. В 30% 
случаев у женщин формируются специфические 
осложнения характерные только для данного 
типа плацентации, одним из которых являет-

ся селективная задержка роста (СЗР) одного 
из плодов [2]. Согласно данным литературы, 
центральную роль в физиологическом течении 
беременности и функционировании плацен-
тарной ткани играет состояние эндотелия со-
судов и ангиогенез. Доказано, что ангиогенные 
(PLGF и VEGF-А), и антиангиогенные маркеры 
(s-Eng), участвуют в патогенезе развития таких 
осложнений, как плацентарная недостаточ-
ность, преэклампсия, задержка внутриутробно-
го развития плода [3, 4], а также ассоциируются 
с аномальной плацентацией. Имеются сведения 
о присутствии эндотелиальных прогениторных 
клеток (ЭПК), которые используются в качестве 
чувствительного и специфического маркера по-
врежденного эндотелия в периферической кро-
ви при беременности, осложненной преэкламп-
сией [5]. Однако данные, касающиеся изучения 
регуляции ангиогенеза при монохориальной бе-
ременности, осложненной развитием селектив-
ной задержки роста одного из плодов в литера-
туре отсутствуют.

Цель исследования: оценить особенности ан-
гиогенеза у женщин с селективной задержкой 
роста плода при монохориальной беременности.
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Дизайн исследования –  проспективное, срав-
нительное. В исследование включена 21 жен-
щина, у которых течение монохориальной бе-
ременности осложнилось формированием СЗР 
(1-я группа). Группу сравнения (2-я группа) 
составили 25 беременных женщин с монохори-
альной диамниотической двойней без осложне-
ний гестационного периода. Исследование одо-
брено локальным этическим комитетом ФГБУ 
«НИИ ОММ» Минздрава России, от всех жен-
щин получено информированное согласие на 
использование биологического материала их 
детей в научных целях. Содержание вас ку ло-
эн до те ли аль но го фактора роста (VEGF), пла-
центарного фактора роста (PLGF), эндоглина 
(sEnd), эн до те ли на-1 определяли методом им-
муноферментного анализа. Уровень стабильных 
метаболитов оксида азота (NO) (эндогенного 
нитрита (NO2), общего нитрита (NO2) и ни-
трата (NO3) – спектрофотометрическим мето-
дом, в реакции Грисса, с помощью тест-систем 
«R&DSystems» (США). Иммунофенотипиро-
вание прогениторных эндотелиальных клеток 
(CD133+CD34+ и CD309+CD34+) осуществляли 
методом проточной лазерной цитофлуориме-
трии. Исследование крови проводили во вто-
ром триместре беременности. При статисти-
ческой обработке результатов исследований 
использовали пакеты прикладных программ 
Excel и Statistica 6. Критерии включения: нали-
чие монохориальной диамниотической двойни, 
возраст от 18 до 45 лет. Критерии исключения: 
тяжелая преэклампсия, синдром обратной ар-
териальной перфузии и наличие тяжелой сома-
тической патологии.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

Возраст беременных в исследуемых группах 
не отличался и составлял в 1-й и 2-й группах 
30 (26‒33) и 30 (27,25‒32,75) лет (р>0,05). При 
оценке ангиогенных факторов роста у жен-
щин с монохориальной беременностью и СЗР 
плода установлено уменьшение содержания 
PLGF и повышенный уровень эндоглина (со-
ответственно 271,78 (144,34‒367,6) против 430,3 
(347,7‒501,4) пг/мл и 9,51 (7,33‒10,04) против 
7,2 (5,99‒8,02) нг/мл, р<0,05 в обоих случаях), 
по сравнению с показателями женщин с нео-
сложненной монохориальной беременностью. 
Концентрация VEGF-A у женщин 1-й груп-
пы была снижена на уровне тенденции (24,20 

(21,93‒31,62) против 29,19 (25,7‒46,47) пг/ мл), 
р=0,07. Отмечалось статистически значимое 
уменьшение процентного содержания акти-
вированных CD14+CD133+ моноцитов (42 
(36,5‒48,94) против (53 (51‒58,7)%, р<0,0001), 
уровень CD14+CD309+ клеток был сопоста-
вим с показателями группы сравнения (22,44 
(17,0‒26,0) против 21,0 (16,9‒26,06)%, р>0,05). 
При этом, относительное число эндотелиаль-
ных клеток предшественников в 1-й группе было 
статистически значимо ниже (CD34+CD133+ –  
1,08 (0,72‒2,21) против 2,01 (1,84‒2,39)% 
и CD34+CD309+ –  1,51 (1,17‒2,06) против 2,29 
(2,23‒3,37), р<0,0001 в обоих случаях). Соглас-
но данным литературы, многоплодную бере-
менность можно считать естественной моделью 
плацентарной недостаточности, в патогенезе 
которой существенную роль играет дисбаланс 
ангиогенных и антиангиогенных факторов, ме-
таболические нарушения. Выявленный в дан-
ном исследовании дисбаланс сосудистых факто-
ров, выражающейся в снижении концентрации 
PLGF на фоне увеличения содержания s-End, 
свидетельствует о нарушении процессов пла-
центации у пациенток сформировавших СЗР. 
В свою очередь, уменьшение в циркуляции ран-
них прогениторных эндотелиальных клеток, об-
ладающих мощным регенеративным и ангиоген-
ным потенциалом, указывает на повышенный 
риск деструкции эндотелия и эндотелиальную 
дисфункцию. Таким образом, реализация селек-
тивной задержки развития плода при монохори-
альной беременности обусловлена нарушением 
продукции основных регуляторов ангиогенеза 
и снижением в циркуляции количества эндоте-
лиальных прогениторных клеток, что является 
следствием нарушения стабилизации и целост-
ности эндотелия сосудов.
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The urgency of the problem of monochorial multiple pregnancy is due to the signifi cant frequency of 
development of selective intrauterine growth-restricted (sIUGR) of the fetus. Objective: To evaluate the 
features of angiogenesis in women with fetal sIUGR during monochorial pregnancy. 46 pregnant women 
with monochorial diamniotic twins were examined: 21 women with fetal sIUGR and 25 women without 
gestational complications. It has been established that the implementation of fetal sIUGR in monocho-
rial pregnancy is caused by an imbalance of the main regulators of angiogenesis, endothelial dysfunction 
and a decrease in the number of endothelial progenitor cells, which leads to a violation of the stabilization 
and integrity of the vascular endothelium.
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