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Ïðèâû÷íîå íåâûíàøèâàíèå áåðåìåííîñòè (ÏÍÁ) — ìíîãîôàêòîðíàÿ ïàòîëîãèÿ, ïðè êîòîðîé çàìåòíàÿ äîëÿ ñëó÷àåâ èìååò
íåóñòàíîâëåííóþ ýòèîëîãèþ. Ñðàâíèòåëüíûé àíàëèç ÷àñòîò àíîìàëüíûõ êàðèîòèïîâ ó ïîãèáøèõ ýìáðèîíîâ ïðè ïåðâè÷íîì è
âòîðè÷íîì ÏÍÁ ìîæåò ïðîëèòü ñâåò íà ãåíåòè÷åñêóþ ãåòåðîãåííîñòü äàííûõ ãðóïï. Öåëüþ ðàáîòû ÿâèëîñü óñòàíîâëåíèå
âêëàäà õðîìîñîìíûõ àíîìàëèé ýìáðèîíà â ýòèîïàòîãåíåç ïåðâè÷íîãî è âòîðè÷íîãî ÏÍÁ. Ïðîêàðèîòèïèðîâàíî 563 ïîãèáøèõ
ýìáðèîíà, èç íèõ 335 îò æåíùèí ñ ïåðâè÷íûì, è 228 — cî âòîðè÷íûì ÏÍÁ. ×àñòîòà õðîìîñîìíûõ àáåððàöèé ñîñòàâèëà 43,9%
è 52,6% â ãðóïïàõ ñ ïåðâè÷íûì è âòîðè÷íûì ÏÍÁ ñîîòâåòñòâåííî (p = 0,041). Äâîéíûå òðèñîìèè îáíàðóæåíû ó 5,2% àáîðòó-
ñîâ, ïðè÷åì àáñîëþòíîå èõ áîëüøèíñòâî âûÿâëåíî â ãðóïïå àáîðòóñîâ îò ìàòåðåé ñî âòîðè÷íûì ÏÍÁ (p = 0,0002). Íå îáíà-
ðóæåíî ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûõ ðàçëè÷èé ïî ÷àñòîòå âîâëå÷åííîñòè èíäèâèäóàëüíûõ õðîìîñîì â àíåóïëîèäèè ìåæäó ãðóï-
ïàìè ñ ïåðâè÷íûì è âòîðè÷íûì ÏÍÁ. ×àñòîòà õðîìîñîìíûõ àíîìàëèé ó àáîðòóñîâ âûøå ïðè âòîðè÷íîì ÏÍÁ, è ýòà ðàçíèöà
îáóñëîâëåíà «íåõâàòêîé» ýìáðèîíîâ ñ àíîìàëüíûìè êàðèîòèïàìè ó æåíùèí ñòàðøåãî âîçðàñòà ñ ïåðâè÷íûì ÏÍÁ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ïåðâè÷íîå è âòîðè÷íîå ïðèâû÷íîå íåâûíàøèâàíèå áåðåìåííîñòè, õðîìîñîìíûå àíîìàëèè, ñïîíòàí-
íûå àáîðòóñû.

Àâòîðû çàÿâëÿþò îá îòñóòñòâèè êîíôëèêòà èíòåðåñîâ.

Prognostic value of embryonic kariotypes and previous pregnancy outcomes
in recurrent pregnancy loss
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Recurrent pregnancy loss (RPL) is a multifactorial pathology with significant proportion of idiopathic cases. Comparative analysis
of the chromosomal abnormalities rates in abortions in primary vs. secondary RPL can shed light on the genetic heterogeneity of
these groups. The aim of this study was to establish the contribution of the embryonic chromosomal abnormalities in the
pathogenesis of primary and secondary RPL. Of the 563 abortuses karyotyped, 335 were from women with primary and 228 with sec-
ondary RPL. The frequency of chromosomal aberrations was 43.9% and 52.6% in the groups with primary and secondary RPL, re-
spectively (p = 0.041). Double trisomy were revealed in 5.2% of abortuses and the most of cases were found in secondary RPL group
(p = 0.0002). There were no significant differences in the frequency of involvement of individual chromosomes in aneuploidy between
groups with primary and secondary RPL. The frequency of aneuploid pregnancy significantly higher in secondary RPL, and this differ-
ence is due to the «lack» of abortuses with abnormal karyotypes in older women with primary RPL.

Key words: primary and secondary recurrent pregnancy loss, chromosomal abnormalities, spontaneous abortions.

Ââåäåíèå

Ïðîáëåìà ïðèâû÷íîãî íåâûíàøèâàíèÿ áåðåìåííî-
ñòè (ÏÍÁ), ïðåäñòàâëÿþùåãî ñîáîé ïîòåðþ äâóõ è áîëåå
áåðåìåííîñòåé ïîäðÿä, âîçíèêàåò ó 2—5% ñóïðóæåñêèõ
ïàð è èìååò ìíîãîôàêòîðíóþ ýòèîëîãèþ. Ïðè÷èíàìè
ÏÍÁ ìîãóò áûòü àíîìàëèè ñòðîåíèÿ ìàòêè, íàñëåäñò-
âåííàÿ òðîìáîôèëèÿ, èììóííûå è ýíäîêðèííûå íàðó-
øåíèÿ ó ìàòåðè, àíîìàëèè êàðèîòèïà ó ðîäèòåëåé, à
òàêæå õðîìîñîìíûå íàðóøåíèÿ ó ïëîäà, ïðè ýòîì äî

50% ñëó÷àåâ ÏÍÁ èìåþò íåóñòàíîâëåííóþ ýòèîëîãèþ.

Ðîëü ãåíåòè÷åñêèõ ôàêòîðîâ â ôîðìèðîâàíèè ÏÍÁ ïîä-

÷åðêèâàåòñÿ ôàêòîì, ÷òî ÷àñòîòà ÏÍÁ ñðåäè ðîäñòâåí-

íèêîâ ïåðâîé ñòåïåíè ïàöèåíòîê ñ èäèîïàòè÷åñêèì

ÏÍÁ îêàçûâàåòñÿ â íåñêîëüêî ðàç âûøå, ÷åì â îáùåé

ïîïóëÿöèè [1].

ÏÍÁ ðàçäåëÿþò íà ïåðâè÷íîå, ïðè êîòîðîì âñå áåðå-

ìåííîñòè ó æåíùèíû çàêàí÷èâàëèñü íåâûíàøèâàíèåì,

è âòîðè÷íîå, êîãäà õîòÿ áû îäíà èç áåðåìåííîñòåé çà-
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êîí÷èëàñü ðîæäåíèåì ðåáåíêà (ëèáî ïðîäëèëàñü äî ñðî-
êà áîëåå 22 íåäåëü). Äàííûå ëèòåðàòóðû î ðàçëè÷èÿõ
â ýòèîëîãèè, îñëîæíåíèÿõ è ïðîãíîçàõ ïðè ïåðâè÷íîì è
âòîðè÷íîì ÏÍÁ äîâîëüíî ïðîòèâîðå÷èâû [2, 3].

Àêóøåðñêèé àíàìíåç ïðåäñòàâëÿåòñÿ âàæíûì ïðå-
äèêòèâíûì ôàêòîðîì äëÿ èñõîäîâ áóäóùèõ áåðåìåí-
íîñòåé. Ïîêàçàíî, ÷òî æåíùèíû ñ æèâîðîæäåíèåì îò-
ëè÷àþòñÿ ïî ýïèäåìèîëîãè÷åñêèì õàðàêòåðèñòèêàì îò
æåíùèí c òîëüêî íåóäà÷íûìè áåðåìåííîñòÿìè â àíà-
ìíåçå: ðèñê ïîñëåäóþùåãî íåâûíàøèâàíèÿ ïîñëå ñå-
ðèè ïîòåðü 2, 3 è 4 áåðåìåííîñòåé çíà÷èìî ïîâûøåí
äëÿ æåíùèí ñ ïåðâè÷íûì ÏÍÁ, ïî ñðàâíåíèþ ñî âòî-
ðè÷íûì [4]. Ðåçóëüòàòû ðàçëè÷íûõ èññëåäîâàíèé ÏÍÁ
ïðîòèâîðå÷èâû: îò îòñóòñòâèÿ êàêîãî-ëèáî ïîëîæèòå-
ëüíîãî âëèÿíèÿ ïðåäûäóùåãî æèâîðîæäåíèÿ íà èñõîä
ïîñëåäóþùèõ áåðåìåííîñòåé [3, 5, 6] äî «ñòèðàíèÿ»
íåãàòèâíîãî ýôôåêòà ïðåäûäóùèõ ýìáðèîíàëüíûõ ïî-
òåðü [7].

Ñðàâíåíèå ÷àñòîò êàðèîòèïîâ ïîãèáøèõ ýìáðèî-
íîâ ïðè ïåðâè÷íîì è âòîðè÷íîì ÏÍÁ ìîæåò ïðîëèòü
ñâåò íà ãåíåòè÷åñêóþ ãåòåðîãåííîñòü äàííûõ ãðóïï,
îäíàêî òàêèå èññëåäîâàíèÿ íåìíîãî÷èñëåííû, âûïîë-
íåíû íà íåçíà÷èòåëüíûõ ïî îáúåìó âûáîðêàõ, èõ ðå-
çóëüòàòû ïðîòèâîðå÷èâû. Â íàñòîÿùåé ðàáîòå íà ìàê-
ñèìàëüíîé, â ñðàâíåíèè ñ îïóáëèêîâàííûìè ëèòåðà-
òóðíûìè äàííûìè, ïî îáúåìó âûáîðêå ñïîíòàííûõ
àáîðòóñîâ îïðåäåëåíû ÷àñòîòû è ñïåêòð õðîìîñîìíûõ
àíîìàëèé ó ýìáðèîíîâ îò æåíùèí ñ ïåðâè÷íûì è âòî-
ðè÷íûì ÏÍÁ.

Ìàòåðèàë è ìåòîäû

Ðåòðîñïåêòèâíî îáñëåäîâàíî 563 àáîðòóñà îò æåí-
ùèí ñ ÏÍÁ, ïðîêàðèîòèïèðîâàííûõ â ëàáîðàòîðèè
öèòîãåíåòèêè ÍÈÈ ìåäèöèíñêîé ãåíåòèêè çà ïåðèîä
ñ 1987 ïî 2018 ãã. Àáîðòèâíûé ìàòåðèàë ïîñòóïàë èç
êëèíèê ãã. Òîìñêà è Ñåâåðñêà, ïðåäîñòàâëÿëàñü èíôîð-
ìàöèÿ î âîçðàñòå, àêóøåðñêî-ãèíåêîëîãè÷åñêîì àíà-
ìíåçå æåíùèíû, ÷èñëå è èñõîäå ïðåäûäóùèõ áåðåìåí-
íîñòåé. Èññëåäîâàíèå îäîáðåíî Êîìèòåòîì ïî áèîìå-
äèöèíñêîé ýòèêå ÍÈÈ ìåäèöèíñêîé ãåíåòèêè
ÒÍÈÌÖ.

Ê ÏÍÁ îòíîñèëè äâå è áîëåå ïîòåðè áåðåìåííîñòè
ïîäðÿä. Â çàâèñèìîñòè îò ïðåäøåñòâóþùåãî àíàìíåçà
ïàöèåíòêè ñ ÏÍÁ áûëè ðàçäåëåíû íà äâå ãðóïïû:

1) 335 æåíùèí ñ ïåðâè÷íûì ÏÍÁ (òîëüêî ïîòåðè
ýìáðèîíîâ è ïëîäîâ â ñðîêå äî 22 íåäåëü ïðè îòñóòñòâèè
æèâîðîæäåííûõ èëè ìåðòâîðîæäåííûõ äåòåé);

2) 228 æåíùèí ñî âòîðè÷íûì ÏÍÁ (õîòÿ áû îäíà áå-
ðåìåííîñòü ïðîäîëæàëàñü áîëåå ÷åì 22 íåäåëè è çàêîí-
÷èëàñü æèâî- èëè ìåðòâîðîæäåíèåì, ïîñëå ÷åãî èìåëî
ìåñòî 2 èëè áîëåå âûêèäûøà â ñðîêå äî 22 íåäåëü).

Êàðèîòèï ýìáðèîíîâ áûë óñòàíîâëåí ïóòåì
GTG-àíàëèçà ïîñëå êóëüòèâèðîâàíèÿ ýêñòðàýìáðèîíà-
ëüíûõ èëè ýìáðèîíàëüíûõ ôèáðîáëàñòîâ (479 îáðàçöà),
ëèáî íà ïðÿìûõ ïðåïàðàòàõ âîðñèí õîðèîíà (17 îáðàç-
öîâ). Ïðè íåâîçìîæíîñòè ïðîâåñòè êàðèîòèïèðîâàíèå
ïðèìåíÿëèñü èíòåðôàçíàÿ FISH (8 îáðàçöîâ), CGH
(59 îáðàçöîâ). Ìåòîäû êóëüòèâèðîâàíèÿ ôèáðîáëàñòîâ,
ïîëó÷åíèÿ õðîìîñîìíûõ ïðåïàðàòîâ, FISH è CGH îïè-
ñàíû â [8].

Âû÷èñëåíèå ñòàòèñòè÷åñêîé çíà÷èìîñòè ðàçëè÷èé
ìåæäó ÷àñòîòàìè ïðîâîäèëè ñ èñïîëüçîâàíèåì êðèòåðèÿ

�2; ñðàâíåíèÿ ãðóïï — ñ ïðèìåíåíèåì íåïàðàìåòðè÷å-
ñêîãî êðèòåðèÿ Ìàííà—Óèòíè. Èññëåäîâàíèå âûïîëíå-
íî íà áàçå Öåíòðà êîëëåêòèâíîãî ïîëüçîâàíèÿ íàó÷-
íî-èññëåäîâàòåëüñêèì îáîðóäîâàíèåì è ýêñïåðèìåí-
òàëüíûì áèîëîãè÷åñêèì ìàòåðèàëîì «Ìåäèöèíñêàÿ ãå-
íîìèêà» ÍÈÈ ìåäèöèíñêîé ãåíåòèêè ÒÍÈÌÖ ñ èñ-
ïîëüçîâàíèåì ðåñóðñîâ áèîêîëëåêöèè «Áèîáàíê íàñåëå-
íèÿ Ñåâåðíîé Åâðàçèè».

Ðåçóëüòàòû

Ñðàâíåíèå äåìîãðàôè÷åñêèõ õàðàêòåðèñòèê ãðóïï æåí-
ùèí ïðèâåäåíî â òàáë. 1. Âîçðàñò æåíùèí è ÷èñëî áåðå-
ìåííîñòåé â ãðóïïå ñî âòîðè÷íûì ÏÍÁ áûëè ñòàòèñòè÷å-
ñêè çíà÷èìî âûøå, ÷åì ó æåíùèí ñ ïåðâè÷íûì ÏÍÁ.

Ðàñïðåäåëåíèå âîçðàñòîâ æåíùèí îêàçàëîñü ñìåùåíî
íà 5 ëåò â áîëüøóþ ñòîðîíó äëÿ âòîðè÷íîãî ÏÍÁ (ðèñ. 1).
Òàê êàê ýòà ãðóïïà ñîñòîèò èç ïàöèåíòîê ñ ïîâòîðíûìè
âûêèäûøàìè, ïðîèçîøåäøèìè ïîñëå æèâî- èëè ìåðòâî-
ðîæäåíèÿ, ïîâûøåííûé âîçðàñò æåíùèí îáóñëîâëåí
áîëüøèì ÷èñëîì áåðåìåííîñòåé â èõ àíàìíåçå.

ÎÐÈÃÈÍÀËÜÍÛÅ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß
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Òàáëèöà 1
Õàðàêòåðèñòèêà èññëåäîâàííûõ âûáîðîê

ÏÍÁ, n = 563 Ïåðâè÷íîå ÏÍÁ,
n = 335

Âòîðè÷íîå ÏÍÁ,
n = 228

p

Âîçðàñò æåíùèí, ëåò 29,2 ± 6,0 (17-56; 29) 27,1 ± 5,5 (17-56; 26) 32,2 ± 5,5 (19-44; 32) 0,0002

Âîçðàñò ìóæ÷èí, ëåò 31,8 ± 6,9 (19-60; 31) 30,1 ± 6,7 (19-60; 29) 34,3 ± 6,4 (21-54; 34) 0,08

Ñðîê áåðåìåííîñòè, íåäåëü 9,6 ± 2,8 (3,1-22; 9,3) 9,5 ± 2,6 (3,1-18; 9,1) 9,8 ± 3,0 (3,4-22; 9,3) 0,85

×èñëî áåðåìåííîñòåé 4,0 ± 2,3 (2-21; 3) 3,0 ± 1,4 (2-12; 3) 5,3 ± 2,6 (3-21; 5) 0,007

×èñëî âûêèäûøåé 2,7 ± 1,2 (2-12; 2) 2,6 ± 1,2 (2-12; 2) 2,7 ± 1,1 (2-9; 2) 0,56

Ïðèìå÷àíèå. Ñðåäíåå ± ñò. îòêëîíåíèå (ìèíèìàëüíîå è ìàêñèìàëüíîå çíà÷åíèÿ; ìåäèàíà); p âû÷èñëÿëè ïðè ñðàâíåíèè
ïåðâè÷íîãî è âòîðè÷íîãî ÏÍÁ



Àíîìàëèè êàðèîòèïà áûëè îáíàðóæåíû ó 46,9%
(264/563) ïðèâû÷íûõ âûêèäûøåé. Â ãðóïïå ñ ïåðâè÷-
íûì ÏÍÁ àáåððàíòíûå êàðèîòèïû èìåëè 43,9% àáîðòó-
ñîâ, à â ãðóïïå ñî âòîðè÷íûì ÏÍÁ — 52,6% àáîðòóñîâ
(p = 0,041), òî åñòü âêëàä õðîìîñîìíûõ àíîìàëèé â ýìá-
ðèîíàëüíóþ ãèáåëü áûë âûøå ïðè âòîðè÷íîì ÏÍÁ. Ïî-
ñëå ñòðàòèôèêàöèè ãðóïï æåíùèí ïî âîçðàñòó îêàçà-
ëîñü, ÷òî ÷àñòîòà ýìáðèîíîâ ñ àíîìàëüíûìè êàðèîòèïà-
ìè ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî âîçðàñòàåò ó æåíùèí ñòàð-
øåé âîçðàñòíîé ãðóïïû ïðè âòîðè÷íîì, íî íå ïðè ïåð-
âè÷íîì ÏÍÁ (ðèñ. 2).

Ñàìîé ÷àñòîé õðîìîñîìíîé ïàòîëîãèåé áûëè òðèñî-
ìèè àóòîñîì (46,4% îò àíîìàëüíûõ êàðèîòèïîâ, âêëþ-
÷àÿ 5,2% äâîéíûõ òðèñîìèé). Âîâëå÷åííîñòü èíäèâèäó-
àëüíûõ õðîìîñîì â òðèñîìèè ïîêàçàíà íà ðèñ. 3, ñòàòè-
ñòè÷åñêè çíà÷èìûõ ðàçëè÷èé ìåæäó ãðóïïàìè ñ ïåðâè÷-
íûì è âòîðè÷íûì ÏÍÁ íå âûÿâëåíî.

Íå âûÿâëåíî çíà÷èìûõ îòëè÷èé ìåæäó ãðóïïàìè ïî
÷àñòîòå ìîíîñîìèè Õ, ïîëèïëîèäèé, ñòðóêòóðíûõ ïåðå-
ñòðîåê õðîìîñîì è ñî÷åòàííûõ àíîìàëèé êàðèîòèïà.
Ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî ÷àùå ó æåíùèí ñî âòîðè÷íûì
ÏÍÁ âñòðå÷àëèñü àáîðòóñû ñ äâîéíûìè òðèñîìèÿìè, à
òàêæå ñ êàðèîòèïàìè, îòíåñåííûìè ê êàòåãîðèè «äðó-
ãèå» (ðèñ. 4). Àáñîëþòíîå áîëüøèíñòâî äâîéíûõ òðèñî-
ìèé áûëî îáíàðóæåíî â ãðóïïå àáîðòóñîâ îò æåíùèí ñî
âòîðè÷íûì ÏÍÁ (13 èç 14 ñëó÷àåâ) (p = 0,0002). Ñðåä-
íèé âîçðàñò æåíùèí ñ òàêèìè ýìáðèîíàìè áûë âûøå,
÷åì ñðåäíèé âîçðàñò ïî âûáîðêå, è ñîñòàâèë 39,5 ãîäà.

Îáñóæäåíèå

Ñëîæíîñòü ïðîãíîçèðîâàíèÿ è êîíñóëüòèðîâàíèÿ
ïðè òàêîé ãåíåòè÷åñêè ãåòåðîãåííîé ïàòîëîãèè, êàê
ÏÍÁ, òðåáóåò ó÷åòà âñåõ êðèòåðèåâ, ïîçâîëÿþùèõ ïðî-
ÿñíèòü ýòèîëîãèþ íåâûíàøèâàíèÿ è îöåíèòü âåðîÿò-
íîñòü áëàãîïîëó÷íîãî èñõîäà áåðåìåííîñòè â äàëüíåé-
øåì. Îäíèì èç òàêèõ êðèòåðèåâ ÿâëÿåòñÿ àêóøåðñêèé
àíàìíåç æåíùèíû, â ÷àñòíîñòè, íàëè÷èå èëè îòñóòñòâèå
â åå àíàìíåçå ðîæäåíèÿ ðåáåíêà. Ïðèñòàëüíîå âíèìà-
íèå ïðåäûäóùåìó æèâîðîæäåíèþ óäåëÿåòñÿ èç-çà òîãî,
÷òî â äâóõ äàííûõ ãðóïïàõ — ñ ïåðâè÷íûì è âòîðè÷íûì
ÏÍÁ — âîçìîæíî, çàäåéñòâîâàíû íàðóøåíèÿ ðàçëè÷-
íûõ ìåõàíèçìîâ è, ñîîòâåòñòâåííî, ðàçíûå ïîäõîäû
ê îáñëåäîâàíèþ è ëå÷åíèþ ìîãóò áûòü íàèáîëåå ýôôåê-
òèâíû.

Êîððåêòíûé ñðàâíèòåëüíûé àíàëèç ÷àñòîòû õðîìî-
ñîìíîé ïàòîëîãèè ïðè ïåðâè÷íîì è âòîðè÷íîì ÏÍÁ
ìîæåò áûòü îñóùåñòâëåí òîëüêî â ðàìêàõ îäíîãî èññëå-
äîâàíèÿ. Òàêèõ èññëåäîâàíèé íåìíîãî, èõ ðåçóëüòàòû
ïðèâåäåíû â òàáë. 2. Êàðï ñ ñîàâòîðàìè íå âûÿâèëè ðàç-
ëè÷èé â ÷àñòîòå õðîìîñîìíîé ïàòîëîãèè ó àáîðòóñîâ îò
æåíùèí ñ ïåðâè÷íûì è âòîðè÷íûì ÏÍÁ, îäíàêî îáñëå-
äîâàííûå â ðàáîòå âûáîðêè äîâîëüíî íåâåëèêè [9].
Â áîëåå ïîçäíèõ ðàáîòàõ, ïðîâåäåííûõ íà ÿïîíñêîé è
àâñòðèéñêîé ïîïóëÿöèÿõ, áûëà îáíàðóæåíà áîëåå âûñî-
êàÿ ÷àñòîòà àíîìàëüíûõ êàðèîòèïîâ ó ýìáðèîíîâ ïðè

âòîðè÷íîì ÏÍÁ, ÷åì ïðè ïåðâè÷íîì [10, 11]. Ñõîäíûå
ðåçóëüòàòû áûëè ïîëó÷åíû â ðàáîòå Ìàññàëüñêîé ñ ñî-
àâòîðàìè, îäíàêî ïðè ïðîâåäåíèè ìóëüòèâàðèàíòíîãî
àíàëèçà ðàçíèöà â ÷àñòîòàõ õðîìîñîìíûõ àíîìàëèé îêà-
çàëàñü ñâÿçàíà òîëüêî ñ âîçðàñòîì ìàòåðè, à íå ñ íàëè÷è-
åì èëè îòñóòñòâèåì ïðåäûäóùåãî æèâîðîæäåíèÿ [12].
Â íàøåì èññëåäîâàíèè ÷àñòîòà àíîìàëèé êàðèîòèïà
ó àáîðòóñîâ èç ãðóïïû ñ ïåðâè÷íûì ÏÍÁ òàêæå îêàçà-
ëàñü íèæå, ÷åì ñ âòîðè÷íûì, ïðè÷åì ÷àñòîòà ýìáðèîíîâ
ñ àíîìàëüíûìè êàðèîòèïàìè ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî
âîçðàñòàëà ó æåíùèí ñòàðøåãî âîçðàñòà ïðè âòîðè÷íîì,
íî íå ïðè ïåðâè÷íîì ÏÍÁ. Èçâåñòíî, ÷òî ó æåíùèí ïî-
ñëå 35 ëåò çàìåòíî óâåëè÷èâàåòñÿ äîëÿ àíåóïëîèäíûõ
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Ðèñ. 3. Âîâëå÷åííîñòü èíäèâèäóàëüíûõ õðîìîñîì â òðèñîìèè
ó àáîðòóñîâ îò æåíùèí ñ ÏÍÁ.

Ðèñ. 2. Ñðàâíåíèå ÷àñòîò àíîìàëüíûõ êàðèîòèïîâ àáîðòóñîâ â ãðóï-
ïàõ æåíùèí ñ ïåðâè÷íûì è âòîðè÷íûì ÏÍÁ, ñòðàòèôèöèðîâàííûõ
ïî âîçðàñòó. * — ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîå âîçðàñòàíèå ÷àñòîòû ïî
ñðàâíåíèþ ñ áîëåå ìîëîäûìè æåíùèíàìè ñî âòîðè÷íûì ÏÍÁ.

Ðèñ. 1. Ðàñïðåäåëåíèå âîçðàñòîâ æåíùèí â ãðóïïàõ ñ ïåðâè÷íûì è
âòîðè÷íûì ÏÍÁ.



ýìáðèîíîâ íà ïðåèìïëàíòàöèîííûõ ýòàïàõ ðàçâèòèÿ
[13]. Òàêèì îáðàçîì, ìîæíî çàêëþ÷èòü, ÷òî âêëàä õðî-
ìîñîìíûõ àíîìàëèé â ýìáðèîíàëüíóþ ãèáåëü âûøå ïðè
âòîðè÷íîì ÏÍÁ, è ýòà ðàçíèöà îáóñëîâëåíà «íåäîñòàò-
êîì» àáîðòóñîâ ñ àíîìàëüíûìè êàðèîòèïàìè ó æåíùèí
ñòàðøåãî âîçðàñòà ñ ïåðâè÷íûì ÏÍÁ.

Ðåçóëüòàòû íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ è äàííûå ëèòå-
ðàòóðû (êàê â ðàìêàõ àêóøåðñêîãî îáñëåäîâàíèÿ æåí-
ùèí, òàê è ïðè àíàëèçå êàðèîòèïîâ è ìîðôîëîãèè àáîð-
òóñîâ) óêàçûâàþò íà çàìåòíûå îòëè÷èÿ â ïàòîãåíåçå ïåð-
âè÷íîãî è âòîðè÷íîãî ÏÍÁ. Òàê, ïðè ïåðâè÷íîì ÏÍÁ
÷àùå âñòðå÷àþòñÿ àíîìàëèè ìàòêè è àíòèôîñôîëèïèä-
íûé ñèíäðîì [10], àëëîèììóííûå àíîìàëèè [6], àíî-
ìàëüíûå óðîâíè ïðîëàêòèíà [3], ãèáåëü ìîðôîëîãè÷å-
ñêè íîðìàëüíûõ ýìáðèîíîâ [11] è íàáëþäàåòñÿ òåíäåí-
öèÿ ê áîëåå ÷àñòîìó íåâûíàøèâàíèþ â ïîñëåäóþùåé
áåðåìåííîñòè [6].

Äàííûå, ïîëó÷åííûå ïðè êàðèîòèïèðîâàíèè íå-
ñêîëüêèõ àáîðòóñîâ îò îäíîé æåíùèíû, ñâèäåòåëüñòâó-
þò î òîì, ÷òî ñóùåñòâóåò äîâîëüíî âûñîêàÿ ÷àñòîòà
(îêîëî 75%) ïîâòîðåíèÿ íîðìàëüíûõ ëèáî àíîìàëüíûõ
êàðèîòèïîâ ó ýìáðèîíîâ [10, 14]. Ïîâòîðÿþùàÿñÿ ãè-

áåëü ýóïëîèäíûõ ýìáðèîíîâ ñâèäåòåëüñòâóåò î äåéñòâèè
ïåðìàíåíòíûõ ôàêòîðîâ ñî ñòîðîíû ìàòåðèíñêîãî îðãà-
íèçìà. Ïðè íîðìàëüíîì êàðèîòèïå àáîðòóñà îáñëåäîâà-
íèå æåíùèí â 85% ñëó÷àåâ âûÿâëÿëî «ìàòåðèíñêèé
ôàêòîð», òîãäà êàê ïðè íàëè÷èè õðîìîñîìíûõ àíîìàëèé
«ìàòåðèíñêèé ôàêòîð» âûÿâëÿëñÿ ëèøü ó 25% æåíùèí
[15]. Òîò ôàêò, ÷òî ïðè ïåðâè÷íîì ÏÍÁ ñòàòèñòè÷åñêè
çíà÷èìî ÷àùå âñòðå÷àëàñü ïîâòîðÿþùàÿñÿ ãèáåëü ìîð-
ôîëîãè÷åñêè íîðìàëüíûõ ýìáðèîíîâ [11] òàêæå ñâèäå-
òåëüñòâóåò î áîëåå âûðàæåííîé ðîëè ìàòåðèíñêèõ ôàê-
òîðîâ â ýòîé ãðóïïå ïàöèåíòîâ.

Â íàñòîÿùåì èññëåäîâàíèè îáíàðóæåíà áîëåå âûñî-
êàÿ ÷àñòîòà äâîéíûõ òðèñîìèé ó àáîðòóñîâ îò æåíùèí
ñî âòîðè÷íûì ÏÍÁ. Ðàíåå áûëî îáíàðóæåíî, ÷òî äâîé-
íûå òðèñîìèè äîñòîâåðíî ÷àùå âûÿâëÿþòñÿ ïðè ÏÍÁ,
÷åì ïðè ñïîðàäè÷åñêèõ àáîðòàõ [5, 16]. Îäíîé èç ïðè÷èí
ýòîãî ìîæåò áûòü íîñèòåëüñòâî æåíùèíàìè ìóòàöèé êà-
êèõ-ëèáî ãåíîâ, âëèÿþùèõ íà ÷àñòîòó âîçíèêíîâåíèÿ
àíåóïëîèäèé [17]. Äðóãèì âåðîÿòíûì îáúÿñíåíèåì ñëó-
æèò âîçðàñò, òàê êàê ñ åãî óâåëè÷åíèåì ïðîèñõîäèò ïî-
âûøåíèå ÷àñòîòû ìåéîòè÷åñêèõ íàðóøåíèé â îîãåíåçå
[18] è ñíèæåíèå ñåëåêòèâíîé ôóíêöèè ýíäîìåòðèÿ [19].
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Ðèñ. 4. ×àñòîòû àíîìàëüíûõ êàðèîòèïîâ àáîðòóñîâ â ãðóïïàõ ñ ïåðâè÷íûì è âòîðè÷íûì ÏÍÁ. «Ñî÷åòàííûå àíîìàëèè» — êîìáèíàöèÿ òðèñî-
ìèé/ïîëèïëîèäèé/ìîíîñîìèé/ñòðóêòóðíûõ ïåðåñòðîåê ó îäíîãî àáîðòóñà. «Äðóãèå» — õèìåðû 46,XX/46,XY è ïóçûðíûå çàíîñû ñ íîðìàëü-
íûì êàðèîòèïîì. * — ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûå îòëè÷èÿ ïî ÷àñòîòå ìåæäó ãðóïïàìè ñ ïåðâè÷íûì è âòîðè÷íûì ÏÍÁ.

Òàáëèöà 2
Ñðàâíåíèå âêëàäà õðîìîñîìíûõ àíîìàëèé ýìáðèîíà â ýòèîëîãèþ ïåðâè÷íîãî è âòîðè÷íîãî ÏÍÁ

Ïîïóëÿöèÿ Ïåðâè÷íîå ÏÍÁ (n) Âòîðè÷íîå ÏÍÁ (n) Ðàçëè÷èÿ Âîçðàñò ìàòåðåé Èññëåäîâàíèå

Èçðàèëü 26,7% (75) 32% (50) p>0,05 31,6 ± 5,7 [9]

ßïîíèÿ 39,8% (404) 47,4% (78) p = 0,044 32,4 ± 4,45 [10]

Àâñòðèÿ 56,4% (95) 81,3% (50) p<0,05 33,9 ± 5,6/35,1 ± 6,1 [11]

Ïîëüøà 64,7% (204) 74,4% (164) p = 0,046* 34,2 ± 4,9 [12]

Ðîññèÿ 43,9% (335) 52,6% (228) p = 0,041 27,1 ± 5,5/32,2 ± 5,5 Íàñòîÿùåå
èññëåäîâàíèå

Ïðèìå÷àíèå. * — áåç ïîïðàâêè íà âîçðàñò æåíùèíû; n — îáúåì âûáîðêè



Âåðîÿòíåå âñåãî, âûñîêàÿ ÷àñòîòà äâîéíûõ òðèñîìèé
ïðè âòîðè÷íîì ÏÍÁ ÿâëÿåòñÿ ðåçóëüòàòîì êîìáèíèðî-
âàííîãî ýôôåêòà áîëüøåãî âîçðàñòà ìàòåðåé è áîëüøåãî
âêëàäà õðîìîñîìíîé ïàòîëîãèè â åãî ýòèîïàòîãåíåç.
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