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Цель: разработка способа прогнозирования первичной слабости родовой деятельности на основе изучения дина-
мики содержания цитокинов и вазоактивных биорегуляторов.

Материалы и методы: исследована кровь, взятая в конце беременности (38-40 недель), а также в I периоде родов в 
динамике у 23 женщин с физиологическим родовым актом и у 19 - со слабостью родовой деятельности. 

Результаты. При первичной слабости родовой деятельности наблюдается повышение в 2 раза продукции релаксина 
и уменьшение продукции ФНО-α: до родов – в 1,5 раза, в процессе родов – в 2 раза, относительно данных при физио-
логических родах. Разнонаправленные изменения содержания ТФР-β1 и ИЛ-1β – повышение первого и снижение вто-
рого – являются одной из причин низкой генерации оксида азота в результате снижения активности NO-синтазы под 
действием этих цитокинов. Высокий уровень релаксина нейтрализует действие эндогенного окситоцина, а снижение 
продукции ФНО-α и оксида азота обусловливают изменения в содержании внутриклеточного кальция в клетках мио-
метрия. 

Заключение. Выявленный характер нарушения внутриклеточной регуляции сократительной активности матки яв-
ляется основой развития слабости родовых сил.
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Введение

Нарушение родовой деятельности зачастую со-
провождается изменением маточно-плацен-
тарного и плацентарно-плодового кровообра-

щения, вызывает затяжное течение родов, повышенную 
частоту акушерского травматизма, нередко патологиче-
скую кровопотерю в последовом и раннем послеродовом 
периодах. Однако наиболее грозными осложнениям яв-
ляются перинатальная заболеваемость и смертность [1]. 
В настоящее время частота аномалий родовой деятельно-
сти не имеет тенденции к снижению и колеблется от 7 до 
33% по отношению ко всем родам. Это обусловлено от-
сутствием единых критериев диагностики данной патоло-
гии, разнообразием клинических проявлений, отсутстви-
ем чёткой клинико-патофизиологической классификации 
[2].

Причины возникновения аномалий родовой деятель-
ности на современном этапе развития медицины, по-
видимому, следует искать на клеточном уровне. Известно, 
что сократительная деятельность матки координируется 
сочетанным действием различных биоактивных веществ, 
выступающих в качестве её ингибиторов или активато-
ров [3]. Нарушение продукции этих компонентов может 
обусловливать изменение контрактильной способности 
гладкомышечных клеток миометрия. 

Все вышеизложенное определяет актуальность ком-
плексного изучения динамики различных биоактивных 
регуляторов сократительной активности матки при физи-
ологически протекающих родах и при слабости родовой 
деятельности. 

Цель исследования - разработка способа прогнозиро-
вания первичной слабости родовой деятельности на ос-
нове изучения динамики содержания цитокинов и вазо-
активных биорегуляторов.

Материалы и методы 

Под наблюдением находились 42 женщины, у 19 из 
них в родах наблюдалась слабость родовой деятельности 
(I группа), у 23 – роды протекали без осложнений (II груп-
па). Среди женщин I группы у 11 в течение беременно-
сти отмечена угроза прерывания в I триместре. Средний 
возраст пациенток этой группы составил 25,0±3,0 года, во 
II - 24±4 года. Среди последних - 52,2% были первобере-
менными, в контрольной (II группа) – 78,8%. Удельный 
вес перенесённых воспалительных заболеваний органов 
малого таза у женщин I группы был в 1,4 раза выше, чем в 
контрольной группе. Число беременных с эктрагениталь-
ной патологией, таких как нарушение функции щитовид-
ной железы, надпочечников, гестационного сахарного 
диабета и синдрома гиперандрогении было на 7% выше, 
чем в контрольной группе. Следует отметить, что по кли-
ническим данным представленные группы были репре-
зентативны. У всех пациенток развилась спонтанная ро-
довая деятельность, роды велись под кардиомониторным 
контролем. Лечение слабости родовой деятельности про-
водились внутривенным введением окситоцина (5 ЕД). В 
I группе у 11 (57%) роды завершились через естественные 
родовые пути после соответствующей коррекции, у 8 
(43%) - кесаревым сечением в виду некупируемой слабо-
сти родовой деятельности. 

Материалом для исследования служила кровь жен-
щин, взятая в конце беременности (38-40 недель), а так-
же в I периоде родов в динамике. При физиологически 
протекающих родах изучаемые показатели определяли в 
начале и конце активной фазы родов; в родах с аномали-
ями родовой деятельности – при постановке диагноза и 
после лечения. В полученной сыворотке крови определя-
ли содержание фактора некроза опухоли-альфа (ФНО-α), 
интерлейкина-1β (ИЛ-1β) и трансформирующего факто-
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ра роста-бетта (ТФР-β1) иммуноферментным методом, 
наборами фирмы Cytimmune Systems (USA). Эндогенный 
уровень метаболитов оксида азота (NOx) определяли 
в этих же образцах с помощью реактива Грисса. Актив-
ность нитрооксидсинтазы (NO-синтазы) измеряли по 
увеличению продукции оксида азота из L-аргинина в 
присутствии никотинамиддинуклеотидфосфата восста-
новленного (НАДФH). Статистическая обработка данных 
осуществлялась с помощью лицензионного пакета про-
грамм Statistica (версия 5.1 Stat Soft). Достоверность раз-
личий между сравниваемыми показателями определяли 

по критерию Стьюдента в случае нормального распреде-
ления и однородности дисперсий и критерию Манна-Уит-
ни, его анализу, для непараметрических распределений. 
Различия считали достоверными при p<0,05. 

Результаты и обсуждение

Результаты исследования у рожениц со слабостью ро-
довых сил свидетельствуют о том, что динамика показа-
телей клеточных биорегуляторов отличалась от таковой у 
женщин контрольной группы (табл. 1).

Таблица 1.

Содержание цитокинов, метаболитов оксида азота, NO-синтазы, релаксина в сыворотке крови женщин с 
физиологическими родами и со слабостью родовой деятельности

Показатель

Физиологические роды Слабость родовой деятельности

до родов
I период, на-
чало актив-

ной фазы 

I период, ко-
нец активной 

фазы
до родов

при постанов-
ке диагноза, до 

лечения
после лечения

ТФР-β1
(пг/мл) 114,0±7,0 129,3±9,1 118,4±12,8 251,3±18,2● 334,9±21,7* ● 401,3±28,4*●

ФНО-α
(пг/мл) 327,9±35,9 586,4±33,0* 643,0±42,0* 220,4±36,6● 257,4±31,7● 261,4±29,7●

ИЛ-1β
(пг/мл) 347,7±36,6 179,5±28,0* 191,3±11,5* 109,5±21,8● 75,7±10,4*● 53,1±12,8*●

NOх
(мкмоль/л) 45,1±4,1 48,0±3,8 51,0±5,8 43,0±2,9 33,4±3,1*● 21,5±1,7*●

NO-синтаза
(мкмоль/л) 48,0±4,2 45,9±2,6 49,2±2,4 41,5±2,8 30,1±1,1*● 25,6±2,4*●

Релаксин
(пг/мл) 246,0±31,9 221,0±22,7 229,0±19,9 494,6±43,0● 512,0±41,1● 481,6±38,9●

*- достоверные отличия от показателей до родов внутри группы (p<0,05);
● - достоверные отличия от показателей при физиологических родах (p<0,05).

Содержание ФНО-α в сыворотке крови женщин  
II группы накануне родов в 1,5 раза ниже показателей при 
физиологических родах. В процессе родов этот фактор 
остаётся в 2 раза сниженным по сравнению с данными 
женщин контрольной группы (p<0,05). Поскольку ФНО-α 
является одним из цитокинов, опосредованно контроли-
рующих открытие кальциевых каналов в клетках миоме-
трия, модификация его продукции при слабости родовых 
сил несомненно изменяет физиологическое соотношение 
внеклеточного и внутриклеточного кальция [4], тем са-
мым вызывая нарушение сократительной активности ми-
ометрия.

Продукция оксида азота у женщин II группы перед 
родами соответствовала нормальным величинам. В про-
цессе родов у пациенток данной группы наблюдалось 
снижение этого показателя в 1,4 раза до лечения и в  
2,4 раза после проведения родостимуляции (p<0,05). 
Уменьшение содержания метаболитов оксида азота (NOx) 
после лечения снизило его утерорелаксирующий эффект, 
и концентрация ФНО-α в данный момент родов оказа-
лась достаточной для восстановления физиологической 
контрактильной активности матки. Это подтверждается 
одинаковым соотношением ФНО-α/метаболиты оксида 

азота после лечения слабости родовой деятельности и в 
конце активной фазы первого периода физиологических 
родов.

Основной причиной уменьшения содержания мета-
болитов оксида азота у женщин II группы в процессе ро-
дов, очевидно, является обнаруженное нами достоверное 
(p<0,05) снижение активности NO-синтазы по сравнению 
с показателем до родов. Кроме того, определённый вклад 
в динамику продукции оксида азота может вносить изме-
нение количества субстрата NO-синтазной реакции – ар-
гинина и активности ещё одного фермента, участвующего 
в метаболизме этой важнейшей аминокислоты – аргина-
зы. Снижение уровня аргинина при слабости родовых сил 
в результате повышения активности аргиназы в плаценте 
[5], по-видимому, также способствует уменьшению коли-
чества оксида азота при данном нарушении родовой дея-
тельности.

В свою очередь, снижение активности NO-синтазы 
в родах у женщин II группы может быть связано с на-
рушением баланса между уровнем ИЛ-1β и ТФР-β1. Как 
показали наши исследования, содержание ИЛ-1β как 
накануне родов, так и в процессе родовой деятельности 
у данного контингента пациенток достоверно снижено 
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(p<0,05) по сравнению с физиологическими величинами. 
Достоверное уменьшение его уровня (p<0,05) происходит 
в процессе родов относительно данных до родов внутри 
группы. Учитывая индуцирующее влияние этого интер-
лейкина на активность NO-синтазы, можно полагать, что 
направленность его динамики при слабости родовых сил 
способствует уменьшению активности фермента. По-
вышение концентрации ТФР-β1, оказывающее противо-
положное (ингибирующее) действие на NO-синтазу [6], 
усиливает эффект ИЛ-1β, также способствуя снижению 
продукции оксида азота. Результаты определения содер-
жания ТФР-β1 показали его повышение у женщин этой 
группы в 2,2 раза накануне родов, в 2,6 раза - в процессе 
патологических родов, до начала терапии, и в 3,4 раза по-
сле лечения, по сравнению с аналогичными параметрами 
при физиологических родах (p<0,05). Известно также, 
что ТФР-β1 индуцирует активность аргиназы [7] и, сле-
довательно, повышение количества этого фермента и, как 
следствие, падение уровня L-аргинина, являющегося суб-
стратом для NO-синтазной реакции. 

В числе прочих факторов снижение активности NO-
синтазы, на наш взгляд, может явиться результатом ане-
мии, выявленной у большинства этих женщин во время 
настоящей беременности. Известно, что для реализации 
процесса трансформации L-аргинина в оксид азота необ-
ходим кислород [8], дефицит которого, несомненно, име-
ет место у рожениц со слабостью родовой деятельности. 
Выработка оксида азота у женщин II группы может также 
замедляться под влиянием супероксиданиона, с которым 
он вступает в реакцию, образуя пероксинитрит, что осо-
бенно характерно в условиях кислородной недостаточно-
сти.

Значительный интерес для понимания механизмов 
развития слабости родовых сил представляет динамика 
релаксина. Его содержание в сыворотке крови женщин II 
группы как накануне родов, так и в течение всего родово-

го акта было повышенным в 2 раза по сравнению с ана-
логичными величинами в контрольной группе (p<0,05). 
Вероятно, низкая сократительная активность миометрия 
при слабости родовой деятельности объясняется высо-
ким содержанием релаксина в сыворотке крови этих жен-
щин. Известно, что его действие осуществляется через 
специфические рецепторы LGR7 и LGR8 [9] и приводит 
к повышению уровня цАМФ, который редуцирует актив-
ность киназы лёгкой цепи миозина, в результате чего ин-
гибируется активность миометрия. В цепи воздействий, 
осуществляемых релаксином, следует выделить блокиро-
вание действия окситоцина на миометрий через механиз-
мы вовлечения G-белка [10]. Таким образом, повышенная 
продукция релаксина у женщин со слабостью родовых 
сил, очевидно, блокировала действие эндогенного оксито-
цина, необходимого для развития физиологической родо-
вой деятельности, но была недостаточной для подавления 
действия экзогенного, используемого для стимуляции ро-
дов. Поэтому своевременно проведённое лечение с при-
менением окситоцина позволило завершить роды у жен-
щин II группы через естественные родовые пути. 

Выводы

Для развития и поддержания физиологической ро-
довой деятельности необходим определённый баланс 
активаторов сократительной активности матки и релак-
сантов. При первичной слабости родовой деятельности 
наблюдается повышение в 2 раза продукции релаксина и 
уменьшение продукции ФНО-α: до родов – в 1,5 раза, в 
процессе родов – в 2 раза, относительно данных при фи-
зиологических родах (p<0,05). Разнонаправленные изме-
нения содержания ТФР-β1 и ИЛ-1β – повышение первого 
и снижение второго – являются одной из причин низкой 
генерации оксида азота в результате снижения активно-
сти NO-синтазы под действием этих цитокинов.


