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Резюме. В статье представлена сравнительная оценка эффек-
тивности токолиза блокатором окситоциновых рецепторов (ато-
сибан) и селективным бета-агонистом (гексапреналина сульфат) 
у пациенток с угрожающими преждевременными родами, а так-
же влияние проведенной терапии на перинатальные исходы в ис-
следуемых группах. Проведенные исследования показывают, что 
использование блокатора окситоциновых рецепторов (атосибан) 
имеет значительные преимущества при ведении преждевремен-
ных родов в сравнении с токолитической терапией, которая ис-
пользовалась до настоящего времени. Предлагаемая нами методи-
ка предупреждения развития преждевременных родов позволяет 
пролонгировать беременность более чем на 7 суток от начала мо-
нотерапии (комплексная конечная точка исследования), провести 
полную схему профилактики респираторного дистресс-синдрома 
плода глюкокортикоидами и снизить его частоту в 1,4 раза.

Ключевые слова: преждевременные роды, токолитическая те-
рапия, атосибан, перинатальные исходы

Преждевременные роды являются одной из основных причин 
перинатальной патологии, заболеваемости, инвалидности и мла-
денческой смертности. Актуальность преждевременных родов об-
условлена тем, что они вносят большой вклад в структуру пери-
натальных показателей, отражающих качество оказания медицин-
ской помощи и благополучия населения в целом.

Частота преждевременных родов в разных странах составляет 
от 4 до 16% и не имеет тенденций к снижению, несмотря на рас-
ширение исследований в области репродуктивной физиологии и 
применение новых медикаментозных средств для профилактики и 
лечения угрозы прерывания беременности. 

Существуют противоречивые данные в литературе по вопросу 
патогенеза преждевременных родов [1, 2, 3, 4, 5]. В то же время 
общепризнано, что преобладающая часть перинатальной заболе-
ваемости и смертности вызвана ошибками в тактике ведения ро-
дов, и прежде всего, преждевременных. Остаются до конца ма-
ло изученными патогенетические механизмы, приводящие к пре-
ждевременным родам, возникающие задолго до проявления субъ-
ективных жалоб, и способы эффективной профилактики и лече-
ния. В связи с этим приобретает особый интерес изучение состо-
яния репродуктивной системы у пациенток с угрозой преждевре-
менных родов.

Факторами риска перинатальной заболеваемости и смертно-
сти при преждевременных родах являются срок гестации и мас-
са плода, особенности течения преждевременных родов [6, 7, 8, 
9, 10, 11]. Одним из важнейших и до конца нерешенных аспек-
тов данной проблемы является вопрос о состоянии плода и ново-
рожденного в процессе и после преждевременных родов в различ-
ные сроки гестации. Ежегодно в мире рождается 13 млн. недоно-
шенных детей [3, 12, 13, 14]. В Российской Федерации этот пока-
затель составляет около 7% от всех родов [15]. В последние го-
ды частота преждевременных родов возрастает за счет перехода 
на новые стандарты Всемирной организации здравоохранения по 
определению преждевременных родов с 22 недель беременности. 
Решение этого вопроса позволит разработать ряд профилактиче-
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ских мероприятий, направленных на улучшение состояния плода 
и новорожденного.

Недоношенность сказывается не только на перинатальных по-
казателях, но и на дальнейшем развитии новорожденных, что 
имеет отдаленные последствия в будущем: нарушение психомо-
торного развития, слепота, глухота, хронические заболевания лег-
ких, церебральные параличи [3, 16]. В литературе нет четких дан-
ных в отношении развития детей, имеющих экстремально низкую 
и очень низкую массу тела при рождении. 

Все вышеперечисленное указывает на актуальность проблемы 
преждевременных родов в современном акушерстве и перспек-
тивность исследований в этой области и определило цель иссле-
дования. 

Согласно данным доказательной медицины (уровень А), всем 
пациенткам с угрожающими преждевременными родами показано 
проведение токолитической терапии с целью проведения профи-
лактики респираторного дистресс синдрома (РДС) плода и транс-
портировки “in utero” в акушерский стационар III уровня оказа-
ния помощи. Кроме того, считается, что длительность пролонги-
рования беременности после проведения острого токолиза не пре-
вышает 7 дней [17, 18, 19, 20, 21]. Однако литературные данные 
и повседневный опыт свидетельствуют о том, что в ряде случаев 
при прочих одинаковых условиях после проведения острого токо-
лиза возможно пролонгирование беременности на более длитель-
ные сроки. 

Цель настоящего исследования — оценить эффективность 
различных видов токолитической терапии по поводу угрожающих 
преждевременных родов и проанализировать состояние новорож-
денных после рождения от матерей, получавших различные виды 
токолитической терапии, и предложить разработанную наиболее 
эффективную терапию.

Материалы и методы исследования
В клиническое проспективное исследование были отобраны и 

включены 355 женщин с зарегистрированной сократительной ак-
тивностью матки (более 4 сокращений в течение 30 минут, под-
твержденных при помощи антенатальной кардиотокографии) в 
сроках гестации 24 – 33 недели, которые были госпитализирова-
ны на базе ГБУЗ «Симферопольский клинический родильный дом 
№2» и Перинатальный центр КРУ «КТМО «Университетская кли-
ника» и были разделены на следующие группы:

• основная (II группа) — 107 женщин, получавших полный 
трехэтапный курс блокатора окситоциновых рецепторов; 

• контрольная (III группа) — 248 женщин, получавших β2-
адреномиметик — гексопреналина сульфат по двухэтапной схеме.

Ведение беременных по остальным критериям было одинако-
вым.

Критерии эффективности проводимой токолитической терапии 
оценивали по контрольным точкам:

• первичная конечная точка исследования: оценивалась как об-
щее количество женщин, не родивших через 48 часов и в течение 
7 суток после старта лечения;



41ВЕСТНИК УРАЛЬСКОЙ МЕДИЦИНСКОЙ АКАДЕМИЧЕСКОЙ НАУКИ, №4, 2015 г.

• комплексная конечная точка (эффективность + безопасность) 
оценивалась как общее количество женщин, не родивших в тече-
ние 7 суток после начала лечения;

• вторичная конечная точка: вес ребенка при рождении и срок 
беременности, в котором родился ребенок;

Критерии включения в группы: 
• регулярные преждевременные сокращения матки (более 4 со-

кращений в течение 30 минут, подтвержденных при помощи анте-
натальной кардиотокографии, в течение, по меньшей мере, 1 часа);

• открытие цервикального канала 0–3 см для нерожавших жен-
щин, или 1–3 см, для рожавших женщин;

• возраст женщин старше или равен 18 лет;
• срок беременности 24–33 недели (подтвержденный ультразву-

ковым исследованием, проведенным до 20 недель беременности, 
или по дате последней менструации) 

Критерии исключения из групп были следующие: срок бере-
менности <24 или >33 полных недель; многоплодная беремен-
ность (более двух плодов); преждевременный разрыв плодных 
оболочек при беременности сроком более 30 недель; внутриу-
тробная ретардация роста и аномальная ЧСС плода; дородовое 
маточное кровотечение, требующее немедленного родоразреше-
ния; эклампсия и тяжелая преэклампсия, требующая немедленно-
го родоразрешения; нарушение частоты сердцебиения плода; ан-
тенатальная гибель плода; подозрение на внутриматочную инфек-
цию; предлежание плаценты; отслойка плаценты; любые другие 
состояния, которые касаются как матери, так и плода, при кото-
рых сохранение беременности представляет опасность; гиперчув-
ствительность к действующему веществу препарата или вспомо-
гательным веществам в анамнезе; использование других токоли-
тиков в течение последних 6 часов, или индометацина на протя-
жении последних 12 часов до начала исследования.

Результаты и их обсуждение
Пациентки основной группы и группы контроля были сопоста-

вимы по возрасту, социальному статусу, гинекологической пато-
логии и акушерскому анамнезу.

Возраст обследованных варьировал в пределах от 19 до 38 лет: 
в 1 группе средний возраст составил — 28,2±1,3 лет, во 2 группе 
— 31,1±0,8 лет. Возрастное распределение обследованных жен-
щин статистически не различалось.

Полученные данные свидетельствуют о том, что основное ко-
личество преждевременных родов приходится на активный ре-
продуктивный возраст, что косвенно отражает состояние здоровья 
всех женщин репродуктивного возраста и населения в целом.

Практически все пациентки проживали в одинаковых климато-
географических условиях, преимущественно в городах и районах 
Республики Крым.

При изучении социально-экономического статуса среди обсле-
дованных пациенток не было выявлено различий в уровне обра-
зования.

При анализе распределения женщин по социально-
экономическому статусу установлено, что во всех группах основ-
ную часть обследованных составили служащие (II группа — 
51,4%, III группа — 36,0%, р>0,05). Большой процент преждев-
ременных родов отмечен также у студенток (II группа — 24,3%, 
III группа — 26,6%, р>0,05). Работа и учеба во время беременно-
сти являются стрессорными факторами. Следовательно, еще од-
ним подтверждением того, что стресс — фактор, способствую-
щий возникновению преждевременных родов. Согласно полу-
ченным результатам можно предположить влияние социально-
экономического статуса женщины на частоту и развитие преждев-
ременных родов.

Семейное положение женщины оказывает существенное влия-
ние на частоту преждевременных родов. Поэтому был исследован 
социальный статус женщин проспективной группы: одинокая, за-
мужем, зарегистрирован брак или нет.

Среди обследованных нами женщин одинокие чаще встреча-
лись в III группе - в 20,6%, в отличие от II группы — в 27,8% слу-
чаев, однако статистической значимости эти различия не достиг-
ли. В незарегистрированном браке состояло большинство жен-
щин во всех группах — 48,4% и 46,8%, соответственно, однако 
статистически значимых различий среди них нами также найде-

но не было. 
Был исследован семейный анамнез женщин и их мужей отно-

сительно преждевременных родов. При детальном анализе отяго-
щенного семейного анамнеза женщин и их мужей относительно 
преждевременных родов обращает на себя внимание тот факт, что 
у каждой седьмой пациентки во II группе — 13,0% и у каждой 
восьмой в III группе — 12,1%, супруг родился недоношенным. 
Данный факт позволяет сделать вывод о наследственной пред-
расположенности к преждевременным родам по мужской линии, 
однако статистической значимости данных различий между про-
спективными группами нами выявлено не было.

Инфекционный анамнез женщин во всех группах был отягощен 
в равной степени, поскольку достоверно значимых различий не 
было ни в одной из рассматриваемых нозологий.

В структуре сопутствующих экстрагенитальных заболеваний у 
обследованных женщин с угрожающими преждевременными ро-
дами проспективных групп различий также не выявлено.

Характерным для данного контингента женщин оказалось, что 
более половины из них были повторнобеременными, у трети па-
циентов в анамнезе были преждевременные роды (различия меж-
ду группами недостоверны). Женщины, которые имели в анамне-
зе преждевременные роды, встречались во всех группах. Структу-
ра репродуктивной функции не менялась в зависимости от групп 
и включала в себя преимущественно женщин с одними родами в 
анамнезе.

Следует подчеркнуть, что ни у одной пациентки из обследован-
ных групп среднее количество абортов не превышало среднее ко-
личество родов. Достоверных различий при этом между данны-
ми показателями репродуктивной активности обнаружено не бы-
ло (р>0,01).

Согласно полученным данным, достоверных различий в коли-
честве одно- и многоплодных беременностей у пациенток про-
спективных групп исследования выявлено не было (р>0,05). Бо-
лее чем три четверти пациенток вынашивали беременность одним 
плодом — 89 (83,1%) и 217 (87,5%), соответственно, по группам. 
Многоплодная беременность в большинстве анализируемых нами 
случаев наступила в результате применения ВРТ и незначительно 
превалировала у пациенток основной группы, которым с целью 
пролонгирования беременности был использован в последующем 
блокатор окситоциновых рецепторов.

Средний срок гестации в анализируемых группах, при кото-
ром были госпитализированы женщины по поводу угрожающих 
преждевременных родов, составил 29,1±0,4 недели во II группе и 
28,7±0,2 недели в III группе. У каждой пятой пациентки исследу-
емых групп токолиз проводился в сроке гестации равном и/ или 
после 28 недель. Согласно полученным данным, достоверных раз-
личий с учетом срока гестации при проведении токолитической 
терапии среди пациенток проспективной группы исследования 
выявлено не было (р>0,001).

При поступлении всем пациенткам основной и контрольной 
групп перед проведением острого токолиза проводилась клиниче-
ская и ультразвуковая оценка состояния шейки матки с целью це-
лесообразности в дальнейшем назначения и проведения токоли-
тической терапии и оценка ее эффективности [22, 23]. Исходная 
длина шейки матки при поступлении по данным ультразвуковой 
цервикометрии у пациенток, получавших блокатор окситоцино-
вых рецепторов и бета-агонист, была сопоставима по средним по-
казателям (18,4±1,2 мм и 19,2±1,4 мм, соответственно). Каждая 
вторая пациентка с угрожающими преждевременными родами 
в обеих группах имела укорочение шейки матки до 20 мм и ме-
нее. Согласно вышеизложенному, достоверных различий в длине 
шейки матки при поступлении по данным трансвагинальной уль-
тразвуковой цервикометрии у пациенток основной и контрольной 
групп выявлено не было (р>0,05).

Регистрация сократительной активности матки (более 4 сокра-
щений в течение 30 минут) и ее графическое подтверждение про-
водилось всем пациенткам проспективной части исследования 
при помощи антенатальной кардиотокографии перед проведени-
ем токолитической терапии. Средняя частота маточных сокраще-
ний у пациенток основной группы составила 7,6±0,4, у пациен-
ток контрольной группы — 6,9±0,2. Анализ полученных данных 
о частоте маточных сокращений перед проведением токолиза так-
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же не выявил достоверных различий у пациенток основной и кон-
трольной групп (р>0,05).

По возрасту, наличию экстрагенитальной патологии, сроку ге-
стации при поступлении, в котором была начата токолитическая 
терапия, длине шейки матки по данным трансвагинального уль-
тразвукового исследования и степени выраженности угрожающих 
преждевременных родов статистической разницы между исследу-
емыми группами мы не обнаружили, что дало основание считать 
группы статистически однородными.

Общепринятые лечебно-профилактические мероприятия у па-
циенток контрольной группы с угрозой развития преждевремен-
ных родов проводились согласно клинического стандарта «Пре-
ждевременные роды» Минздравсоцразвития РФ, 2010 года [14]. 
Токолиз гексапреналином сульфатом проводился по следующей 
схеме в два этапа:

• 1 этап — массивный токолиз, болюсное введение 10 мкг (1 ам-
пула по 2 мл) в разведении в 10 мл изотонического раствора на-
трия хлорида в течение 5 минут;

• 2 этап — длительный токолиз, инфузия со скоростью 0,3 мкг/
мин, 2 ампулы (50 мкг) разводили в 500 мл изотонического рас-
твора натрия хлорида. Приготовленный раствор вводили внутри-
венно капельно со скоростью 60 кап/мин (один или два курса). 
Продолжительность лечения не превышала 48 часов.

Предлагаемая нами тактика ведения пациенток основной груп-
пы с угрозой развития преждевременных родов, включала следу-
ющие отличия. Токолиз проводился блокатором окситоциновых 
рецепторов (атосибан) по следующей схеме в три этапа:

• 1 этап — болюсно вводили атосибан без разведения в течение 
1 минуты в начальной дозе 6,75 мг; 

• 2 этап — сразу после этого проводилась продолжительная ин-
фузия препарата атосибан. Из емкости 100 мл изотонического 
раствора натрия хлорида для разведения брали 10 мл и вылива-
ли. Прибавляли к этому раствору 10 мл концентрата атосибана (2 
флакона по 5 мл) для того, чтобы получить концентрацию 75 мг 
атосибана в 100 мл. Нагрузочная инфузия проводилась путем вве-
дения приготовленного раствора со скоростью 24 мл/ч (то есть 18 
мг/ч) на протяжении 3 часов под надлежащим медицинским кон-
тролем в акушерском отделении. 

• 3 этап — продолжительная (до 45 часов) инфузия концентра-
та в низкой дозе — 8 мл/ч (100 мкг/мин). Для продолжения инфу-
зии при необходимости готовили следующие 100 мл инфузионно-
го раствора описанным выше методом. Продолжительность лече-
ния не превышала 48 часов.

Всем пациенткам основной и контрольной групп парал-
лельно с токолитической терапией проводилась профилакти-
ка РДС плода дексаметазоном по схеме: 6 мг каждые 12 часов, 
суммарная терапевтическая доза при эффективном токолизе и 
пролонгировании беременности на 48 часов и более составля-
ла 24 мг.

Количество женщин, прошедших первичную конечную 
точку исследования (не родивших через 48 часов и в тече-
ние 7 суток после начала лечения), в группе атосибана соста-
вила 79,4% (n=85), а в группе β2-адреномиметиков — 77,4% 
(n=192). Количество женщин, не родивших через 48 часов по-
сле начала лечения в основной группе составила 85,9% (n=92) 
и 88,3% (n=219), соответственно (р>0,05). Эффективность бло-
катора окситоциновых рецепторов по сравнению с β2 агони-
стами (первичная конечная точка исследования) при одноплод-
ной и многоплодной беременностях показана в таблице 1.

Достоверной разницы в пролонгировании беременности на 
протяжении 48 часов от старта терапии при использовании ато-
сибана и гексопреналина нами отмечено не было в случаях од-
ноплодной беременности. При многоплодной беременности, ко-
личество женщин, не родивших на протяжении 48 часов от нача-
ла лечения было достоверно выше в группе гексопреналина в 1,5 
раза (Таблица 1).

Комплексная конечная точка (эффективность + безопасность), 
которая измерялась как количество женщин, не родивших через 
семь дней после монотерапии одним из препаратов, была значи-
тельно выше в группе атосибана: 59,8% (n=64) сравнительно с 
группой бета-агонистов 47,2% (n=117) (р<0,001) (Рисунок 1). 

Таблица 1
Эффективность блокатора окситоциновых рецепторов 

по сравнению с β2-агонистами 
Основная группа 

(n=107) 
Атосибан

Контрольная группа 
(n=248) 

Гексопреналин
Одноплодная беременность n = 89 n = 217 
Эффективность и безопасность 
на протяжении 48 часов 79 (88,7%) 191 (88,0%)

Эффективность и безопасность 
на протяжении 7 дней 73 (82,0%) 168 (77,4%)*

Многоплодная беременность n = 18 n = 31
Эффективность и безопасность 
на протяжении 48 часов 13 (72,2%) 28 (90,3%)*

Эффективность и безопасность 
на протяжении 7 дней 11 (61,1%) 23 (74,1%)*

Примечание. * — р<0,05.

Рисунок 1. Количество женщин, не родивших через семь дней 
после монотерапии одним из препаратов.

Оценка частоты побочных эффектов показала, что нежелательным 
эффектом, который встречался наиболее часто в исследовании, бы-
ла тахикардия на фоне приема гексопреналина сульфата (Таблица 2). 
Тахикардия на фоне приема бета-миметиков развивалась практиче-
ски у каждой второй пациентки контрольной группы, n=187 (75,4%). 
Вторым по частоте побочных эффектов на фоне терапии гексапрена-
лином сульфатом была рвота, n=54 (21,7%); она отмечалась у каж-
дой четвертой пациентки из группы бета-миметиков. Также в груп-
пе бета-агонистов был зарегистрирован один случай ишемии мио-
карда (0,4%). Частота, по меньшей мере, одного побочного эффекта 
у матери составила 8,4% в группе атосибана, и 80,2% в группе бета-
миметиков (p<0,001). Прекратили терапию из-за побочных эффектов 
37 женщин (14,9%) в группе бета-агонистов, а в группе атосибана - 
лишь 4 женщины (3,7%). Средняя частота сердечных сокращений у 
женщин проспективных групп, когда медикаментозная терапия бы-
ла прекращена, составила 86,2±0,8 (ударов в минуту) (n=18) в груп-
пе атозибана и 124,7±0,4 (n=53) в группе бета-агонистов (р<0,0001).

Таблица 2
Побочные эффекты у матери при использовании β2-агонистов 

по сравнению с атосибаном, абс., (%)

Побочные эффекты Основная группа (n=107) 
Атосибан

Контрольная группа 
(n=248) Гексопреналин

Ишемия миокарда 0 1 (0,4%)
Загрудинная боль 1 (0,9%) 12 (4,8%)*
Тахикардия 6 (5,6%) 187 (75,4%)*
Гипотензия 4 (3,7%) 14 (5,6%)
Одышка 1 (0,9%) 18 (7,2%)*
Потеря сознания 1 (0,9%) 1 (0,4%)
Тошнота 13 (12,1%) 39 (15,7%)
Рвота 7 (6,5%) 54 (21,7%)*
Головная боль 10 (9,3%) 46 (18,5%)*
Тревожность 2 (1,8%) 7 (2,8%)
Тремор 2 (1,8%) 39 (15,7%)*
Гипергликемия 7 (6,5%) 31 (12,5%)*

Примечание. * — р<0,05.
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Эффективность и переносимость токолитической терапии, 
определяемые как доля женщин, у которых токолиз монопрепара-
том оказался эффективным, и не требующие альтернативной токо-
литической терапии после семи дней от начала лечения, была вы-
ше в основной группе, использующих атосибан, 59,8% (n=64) по 
сравнению с группой контроля, где использовался гексопренали-
на сульфат, 47,2% (n=117) (р<0,001) (Таблица 1). 

Таким образом, преодоление комплексной конечной точки ис-
следования в обоих группах достоверно отличалось, а именно в 
1,3 раза.

Количество женщин, у которых токолиз монопрепаратом ока-
зался неэффективным и которым дополнительно вводились аль-
тернативные токолитические препараты в исследуемых группах 
представлено в таблице 3. Введение альтернативных токолитиче-
ских препаратов начинали через час от начала лечения основным 
препаратом и клинической оценкой данных кардиотокографиче-
ского исследования, подтверждающих прогрессирование родовой 
деятельности и отсутствие эффекта от монотерапии. 

Таблица 3
Количество женщин, потребовавших применение альтернатив-

ных токолитических препаратов в исследуемых группах, абс., (%)
Основная группа 

(n=107) Атосибан
Контрольная группа 

(n=248) Гексопреналин
Альтернативные 
токолитические препараты 39 (36,4%) 115 (46,3%)*

Примечание. * — р<0,01.

Введение дополнительных лекарственных препаратов с целью 
купирования симптомов угрожающих преждевременных родов 
было ниже у пациенток, которым токолиз проводился блокатором 
окситоциновых рецепторов (36,4%, n=39), чем в группе, где ис-
пользовался гексапреналина сульфат (46,5%, n=115; p<0,01), что 
статистически оказалось достоверным (Таблица 3).

Количество женщин в каждой группе исследования, которым бы-
ли назначены и использованы альтернативные токолитические пре-
параты и их фармакологическая группа приведены в таблице 4.

Несоответствие количества пациенток общему количеству ис-
пользованных альтернативных токолитических препаратов объ-
ясняется использованием в ряде случаев комбинации этих препа-
ратов у одной пациентки с целью купирования симптомов угро-
жающих преждевременных родов и необходимости пролонгиро-
вания беременности для проведения профилактики РДС плода и 
возможности перегоспитализации беременной высокого риска в 
акушерский стационар III уровня для оказания высококвалифици-
рованной акушерско-гинекологической и неонатальной помощи.

Таблица 4
Альтернативные токолитические препараты, 

которые были использованы в исследуемых группах, абс., (%)
Альтернативные 

токолитические препараты
Основная группа 

Атосибан
Контрольная группа 

Гексопреналин
Атосибан - 93
Гексопреналина сульфат 23 -
Прогестерон 18 91
Магния сульфат 5 23
Нифедипин 21 85
Количество женщин n=39 n=115

Безусловно, одной из наиболее показательных оценок эффек-
тивности предложенной методики являются перинатальные исхо-
ды ведения преждевременных родов.

На основании полученных нами данных выявлено статистиче-
ски достоверное влияние бета-агонистов на сердечно-сосудистую 
систему плода (р<0,001). Тахикардия у плода (более 170 ударов в 
минуту) зарегистрирована по данным антенатальной КТГ у 27,8% 
(n=69), то есть у каждой четвертой пациентки на фоне приема гек-
сапреналина сульфата и у 3,7% (n=4) женщин, которые принима-
ли атосибан. Дистресс плода (т. е. мекониальные околоплодные 
воды; повторяющиеся, поздние или глубокие децелерации) были 

зарегистрированы у 4,8% (n=12) беременных в контрольной груп-
пе и 3,7% (n=4) у пациенток основной группы. Достоверных раз-
личий между исследуемыми группами нами выявлено не было 
(р>0,05).

Достоверной разницы в сроках беременности, при которых 
произошли роды в исследуемых группах, также выявлено не бы-
ло (р>0,05). Средние сроки родов были почти одинаковыми в 
двух группах и составили 35,8±0,1 недель в группе атосибана и 
34,9±0,3 недель в группе гексапреналина сульфата.

Частота кесарева сечения составила 13,0% (n=14) у пациен-
ток основной группы и 16,1% (n=40) — в контрольной группе 
(р>0,05).

Масса тела младенцев при рождении была примерно одинако-
вой в обеих группах: 2643,5±154,8 г в I группе и 2586,3±147,4 г во 
II группе (р>0,05).

Оценка по шкале Апгар на 1 минуте в основной группе была 
8,5±0,2 баллов, на 5 минуте 9,6±0,2 баллов; в группе сравнения, 
соответственно, 7,8±0,3 баллов и 8,9±0,3 баллов (р<0,05). Осо-
бенно выраженные отличия в состоянии новорожденных отмече-
ны нами во время кесарева сечения: на 1 минуте жизни младенцы 
основной группы имели оценку по шкале Апгар в среднем 8,7±0,4 
баллов, на 5 минуте - 9,7±0,4 баллов; группы сравнения, соответ-
ственно, 7,4±0,5 баллов и 8,6±0,4 баллов (р<0,05).

Процесс адаптации в раннем неонатальном периоде у новорож-
денных основной группы проходил с меньшими отклонениями от 
нормы в сопоставлении с контрольной группой, что также под-
тверждает эффективность предложенной методики предупрежде-
ния преждевременных родов у женщин высокого риска.

По частоте перинатальной заболеваемости нами отмечена по-
ложительная корреляционная связь между группами по частоте 
встречаемости респираторного дистресс синдрома новорожден-
ного (Таблица 5). Частота респираторного дистресс синдрома у 
пациенток основной группы, где применялся атосибан, была ниже 
в 1,4 раза по сравнению с пациентками контрольной группы, при-
нимавших гексопреналина сульфат и составила, соответственно, 
по группам 13,9% и 19,5%. Достоверной разницы по другим но-
зологиям у недоношенных новорожденных, таких как апное ново-
рожденных, брадикардия, анемия, тромбоцитопения, гипотония, 
сепсис и внутрижелудочковые кровоизлияния нами в исследуе-
мых группах выявлено не было (р>0,05) (Таблица 5). 

Таблица 5
Частота перинатальной заболеваемости 

в исследуемых группах, абс., (%)
Основная группа 

(n=107) 
Атосибан

Контрольная группа 
(n=248) 

Гексопреналин
Респираторный дистресс синдром 39 (13,9%) 115 (19,5%)*
Апное 7 (6,5%) 11 (4,4%)
Брадикардия 6 (5,6%) 13 (5,2%)
Гипотензия 3 (2,8%) 10 (4,0%)
Сепсис 7 (6,5%) 19 (7,7%)
Гипоксия/асфиксия в родах 2 (1,9%) 13 (5,2%)*
Анемия 8 (7,5%) 21 (8,5%)
Тромбоцитопения 2 (1,9%) 3 (1,2%)
Гипогликемия 7 (6,5%) 15 (6,0%)
Внутрижелудочковые кровоизлияния 
головного мозга 5 (4,7%) 13 (5,2%)

Примечание. * — р<0,05.

Уровень перинатальной смертности составил 9,3‰ в основной 
группе и 16,1‰ у пациенток контрольной группы. Данные случаи 
были следствием осложнений, связанных с инфекциями/сепси-
сом, респираторным дистресс синдромом, некротизирующим эн-
тероколитом и внутрижелудочковыми кровоизлияниям, что под-
тверждается результатами патологоанатомических секций. 

Бета-агонисты принадлежат к фармакологической группе, пре-
параты которой осуществляют свою активность через одинако-
вые рецепторы в разных органах и системах. Эти рецепторы ответ-
ственны и за развитие побочных эффектов, которые часто наблю-
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даются при использовании данной группы медикаментов при пре-
ждевременных родах. В нашем проспективном исследовании было 
подтверждено, что атосибан имел большую толерантность у жен-
щин. В то же время на фоне приема бета-миметиков часто встре-
чались серьезные побочные эффекты. Как результат, много жен-
щин отказалось от токолитической терапии бета-миметиками из-
за непереносимости. Также бета-агонисты вызывают такие серьез-
ные последствия, как нарушение сердечного ритма и нарушения 
деятельности центральной нервной системы. В нашем исследова-
нии имел место один случай ишемии миокарда. Многочисленные 
случаи загрудинных болей, тремора, тахикардии и диспноэ под-
тверждают неудовлетворительный профиль переносимости бета-
агонистов при преждевременных родах. Опираясь на полученные 
и изложенные выше нами данные исследования, токолиз на фоне 
применения блокатора окситоциновых рецепторов (атосибана) вы-
зывает меньше побочных эффектов у матери и плода. 

Можно заключить что уровень неонатальной смертности в про-
веденном нами исследовании был низким и не был связан с ис-
пользованием препаратов. 

Выводы:
1. Блокатор окситоциновых рецепторов (атосибан) име-

ет несколько большую эффективность по сравнению с бета-
агонистами, а частота побочных эффектов на его фоне терапии 
значительно ниже. 

2. Использование блокатора окситоциновых рецепторов (ато-
сибан) имеет значительные преимущества при ведении преждев-
ременных родов в сравнении с токолитической терапией, которая 
использовалась до настоящего времени. Однако, учитывая полиэ-
тиологичность преждевременных родов, что подтверждается ре-
троспективным и проспективным этапами нашего исследования, 
блокатор окситоциновых рецепторов не у всех пациенток оказал-
ся эффективным при проведении токолитической терапии и в ря-
де случаев требовалось введение дополнительного токолитиче-
ского препарата.

3. Предлагаемая нами методика предупреждения развития пре-
ждевременных родов позволяет пролонгировать беременность бо-
лее чем на 7 суток от начала монотерапии (комплексная конечная 
точка исследования), провести полную схему профилактики РДС 
плода глюкокортикоидами и снизить его частоту в 1,4 раза.
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OUTCOMES IN PRETERM LABOR

Medical Academy named after S.I. Georgievskiy «V.I. Vernadskiy 
Crimean Federal University”

Simferopol, Republic of Crimea,Russian Federation

Abstract. This study presents a comparative assessment of the 
tocolytic effectiveness of oxytocin receptor blocker (atosiban), and 
selective beta-agonist (gexaprenalinum sulfatis) in patients with 
threatening preterm delivery and the impact of the therapy on perinatal 
outcomes in the studied groups. Studies have shown that the using of 
oxytocin receptor blocker (atosiban) has significant advantages in the 
management of preterm delivery compared with tocolytic therapy has 
been used earlier. Our method of premature labor prevention allows to 
prolong pregnancy for more than 7 days from the start of monotherapy 
(comprehensive endpoint of the study), to carry out the complete 
scheme of prevention of fetal RDS by the glucocorticoids and reduce 
its rate by 1.4 times.

Keywords: premature labor, tocolitic therapy, atosiban, perinatal 
outcomes
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