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ВРК       — весоростовой коэффициент
ВСК       — время свертывания крови
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ДЗЛК     — давление заклинивания в легочных капиллярах
ЗВУР      — задержка внутриутробного развития (плода)
ИВЛ       — искусственная вентиляция легких
ИК         — иммунные комплексы
ИР         — индекс резистентности
КИГ      — кардиоинтервалография
КОД      — коллоидно-осмотическое давление
КОС      — кислотно-основное состояние
КТ         — компьютерная томография
КТГ       — кардиотокография
ЛДГ       — лактатдегидрогеназа
ЛЗР        — лобно-затылочный размер
МПК     — маточно-плацентарный кровоток
МРТ      — магнитно-резонансная томография
НМГ      — низкомолекулярные гепарины
ОДН       - острая дыхательная недостаточность
ОЖГ      — острый жировой гепатоз 17-ОКС — 17-оксикортикостероиды
ОГШ      ~ острая почечная недостаточность
ОГЩН    ~ острая почечно-печеночная недостаточность
ОГ1СС    - общее периферическое сосудистое сопротивление
ОЦк       ~ объем циркулирующей крови
ОЦП       - объем циркулирующей плазмы
ПДф       - продукты деградации фибрина
ПИ         ~ пульсационный индекс
ПЛ         ~~ плацентарный лактоген
ПОЛ       ~~ перекисное окисление липидов
PACK     ~ регуляция агрегантного состояния крови
РКФМ    ~ растворимый комплекс фибрин-мономеров
СДО       "~ систолодиастолическое отношение
СДР        - синдром дыхательных расстройств
СЗП        ~ свежезамороженная плазма
СИ         "" систолический индекс
ТП          ~ тонус плода
УЗИ       ~ ультразвуковое исследование
УИ         — ударный индекс
ФПК      ~ фетоплацентарный кровоток
ФПН      ~ фетоплацентарная недостаточность
ХГ         "~ хронический гонадотропин
ХГН       ~ хронический гломерулонефрит
цАМФ   ~ циклический аденозинмонофосфат
ЦВД      ~ центральное венозное давление
ЦИК      ~ циркулирующие иммунные комплексы
ЧДД      — частота дыхательных движений
ЧсС       ~ частота сердечных сокращений
ЭЭГ       — электроэнцефалограмма
ПРЕДИСЛОВИЕ
Гестоз (более раннее название — поздний токсикоз беремен​ных) относится к наиболее сложному разделу акушерской практики.
Долгие годы гестоз занимает 2—3-е место в структуре при​чин материнской и перинатальной смертности, а также забо​леваемости женщин (эндокринопатия, патология почек и со​судистой системы), новорожденных и детей (нарушение фи​зического и нервно-психического развития, последствия пере​несенной гипоксии).
По данным Министерства здравоохранения РФ (2001— 2002), структура причин материнской смертности в целом по Российской Федерации за последние 5 лет практически не из​менилась. Три четверти всех материнских потерь определяется тремя ведущими причинами: абортами, кровотечениями и токсикозами беременных.
При анализе каждого отдельного случая смерти женщины от гестоза выявляются либо социально-экономические про​блемы (плохие условия жизни, недостаточность питания, стрессы, необходимость продолжения трудовой деятельности, отсутствие врачебного контроля), либо несовершенство веде​ния беременных с факторами риска по развитию гестоза в женской консультации и акушерском стационаре (недостаточ​но полное обследование, невыявление экстрагенитального за​болевания, отсутствие медикаментозной профилактики, недо​оценка истинной тяжести гестоза, запоздалое родоразреше-ние, полипрагмазия или неадекватное лечение без устранения гиповолемических и гиперкоагуляционных нарушений).
Затруднение вызывает отсутствие в стране общепринятой классификации, которая должна определять тактику ведения, объем и характер терапевтических мероприятий, срок и метод родоразрешения.
Рекомендуемая международная классификация болезней и проблем, связанных со здоровьем МКБ-Х (1998), довольно сложна, излишне детализирована, статична и мало приемлема для клинической оценки. Ситуация у пациенток с гестозом может меняться быстро и "вызванная беременностью гипер-тензия без значительной протеинурии" (рубрика 013) через несколько часов превращается в рубрику 015 — "эклампсия", заканчиваясь острой почечной недостаточностью либо по​стэклампсической комой или другими осложнениями. И хотя в большинстве клинических наблюдений удается справиться с
этой тяжелой патологией, сохранить жизнь и здоровье матери и плода, гестоз остается непредсказуемым в своих исходах.
Классификация комитета по терминологии при Американ​ском обществе акушеров-гинекологов предлагает все клини​ческие проявления гестоза, которые предшествуют потере соз​нания и судорожному припадку, обозначить собирательным термином "преэклампсия", сохранив наименование судорож​ного коматозного припадка как "эклампсия". При этом не принимается во внимание весьма различное проявление ос​новных клинических симптомов гестоза. Отеки могут быть выражены от легкой пастозности до анасарки; гипертензия -повышение артериального давления от 140/90 до 200/130 мм рт.ст.; суточная потеря белка с мочой от 300 мг до 10—20 г и более. Эта классификация не учитывает главного — оценки степени тяжести гестоза.
Существующая и распространенная в России классифика​ция гестоза включает выделение отдельных форм: водянка бе​ременных, нефропатия беременных, преэклампсия и эклам​псия. Нефропатию предлагается разделить на 3 степени тяже​сти (легкая, средней тяжести, тяжелая). Но до настоящего времени неизвестно, являются ли они отдельными формами или стадиями единого патологического процесса. Целесооб​разно ли выделять водянку беременных, если гестоз может на​чинаться с любого из известных симптомов и чаще всего это гипертензия.
По степени тяжести, а именно этот фактор является опре​деляющим в тактике лечения и сроках родоразрешения, вы​деляют только нефропатию. Но и тут нет единства. Одни специалисты выделяют две (легкая, тяжелая), другие — три степени тяжести (легкая, средняя, тяжелая). Некоторые ав​торы настаивают на выделении четвертой доклинической стадии — "претоксикоза" (прегестоз). Однако все симптомы претоксикоза (чрезмерная сосудистая лабильность, повыше​ние гидрофильное™ тканей, задержка жидкости в организ​ме, снижение диуреза и патологическая прибавка массы те​ла) являются по сути ранними симптомами начавшегося гес​тоза.
Дискутабельным вопросом является длительность и харак​тер лечения гестоза легкой степени, его начальных стадий развития.
Как правило, при установлении диагноза "гестоз" пациент​ку из женской консультации направляют на стационарное ле​чение в родильный дом (реже — в дневной стационар). Одна​ко лечение длится не более 7—10 дней, преобладают таблети-рованные препараты и парентеральные способы введения ле​карств. Пациентку выписывают с нормальными показателями гемодинамики, но без учета развивающейся гиповолемии, ги​перкоагуляции, нарушения реологических свойств крови, расстройства микроциркуляции и других патогенетических осо​бенностей гестоза.
Гестоз редко останавливается в своем развитии. Скорость его прогрессирования весьма различна. Профилактика и тера​пия легких форм гестоза может быть весьма успешной, но при более длительном и адекватном лечении.
Лечение среднетяжелых и тяжелых форм гестоза, длитель​ное пролонгирование беременности и консервативная тактика ведения пациенток часто приводят к усугублению тяжести со​стояния у матери и плода, в том числе летальному исходу или рождению маловесного, слабого, больного ребенка.
Не все авторы [Кустаров В. Н., Линде В. А., 2000] согласны с выделением так называемых "чистых" и "сочетанных" гесто-зов. К "чистым," относят гестозы, развившиеся у практически здоровых женщин; к "сочетанным" причисляют гестозы, воз​никшие на фоне существующего экстрагенитального заболе​вания (поражение почек, печени, артериальная гипертония, эндокринопатии и др.). Но именно фон предшествующего гестозу заболевания почек, печени, легких или хронической инфекции позволяет оптимизировать подбор лекарственных препаратов, избежать назначения ненужных средств и ятро-генных осложнений.
Гестоз — не заболевание, а осложнение у беременных жен​щин, патологическое состояние, возникающее только во вре​мя беременности и, главное, — только в ее второй половине.
У здоровых женщин гестоз тоже может возникнуть, но про​явиться поздно — после 34—35 нед беременности. У больных гестоз часто развивается рано — после 20-недельного срока гестации (чаще в 22—24 нед). Этот вопрос остается загадкой, так как доказано, что достоверными морфологическими кри​териями гестоза являются признаки задержки (недостаточно​сти) первой (в 6—8 нед) и, главное, второй (14—16 нед) волны инвазии цитотрофобласта в стенки маточно-плацентарных ар​терий [Милованов А. П., 1999], но клинические признаки гес​тоза (отеки, гипертензия, протеинурия) ни в I, ни во II триме​стре беременности (до 20-недельного срока) не возникают. Их наличие до середины беременности свидетельствует об экст-рагенитальном или нейроэндокринном заболевании, но не о гестозе. До 20-недельного срока гестации эклампсия никогда не возникает.
Если гестоз — "осложнение", то правомерно ли в "осложне​нии" выделять еще осложнения? Так, ряд специалистов счита​ют, что HELLP-синдром, острый жировой гепатоз, прежде​временная отслойка плаценты, гипертензионные расстройства со стороны органа зрения, острая органная недостаточность должны быть отнесены к осложнениям гестоза.
Может быть, более целесообразно выделить их не в просто тяжелую степень, а в особо тяжелую — "критические формы" гестоза, что сразу ориентирует практического врача на опас​ность дальнейшего пролонгирования беременности и приня​тия решения о немедленном родоразрешении как единствен​ном и радикальном средстве спасения жизни и здоровья па​циентки и ее плода.
Несмотря на большое число исследований, публикаций (диссертационные работы, статьи, монографии), остаются не​известными первопричины возникновения гестоза, маркеры скорости прогрессирования патологических изменений в жиз​ненно важных органах и системах, что ограничивает возмож​ности лечения и реальную профилактику гестоза.
Таким образом, различные взгляды на этиологию гестоза, незнание симптомов его истинной тяжести, отсутствие меди​каментозной профилактики при наличии известных факторов риска его возникновения, кратковременность и неадекват​ность лечения ранних (начальных) и, как правило, еще легких стадий развития создает впечатление о чрезвычайной сложно​сти этой проблемы, нереальности предупреждения материн​ской и перинатальной смертности.
Однако разработаны отраслевые стандарты объемов аку-шерско-гинекологической помощи, в том числе при гестозе (В. И. Кулаков, В. Н. Серов), оценка состояния фетоплацен-тарной системы, методы профилактики и лечения (Г. М. Са​вельева, А. Н. Стрижаков, И. С. Сидорова, И. О. Макаров), оптимальные сроки и варианты родоразрешения (М. А. Кур-цер).
Можно ли предотвратить материнскую смертность от гесто​за? По-видимому, на этот кардинальный вопрос можно отве​тить утвердительно.
Автор посвящает этот труд своим ученикам и слушателям курсов повышения квалификации, которые проходят на ка​федре акушерства и гинекологии ФППО ММА им. И. М. Се​ченова.
ВВЕДЕНИЕ
•  Определение и характеристика гестоза
Гестоз — не заболевание, а осложнение, возникающее у бе​ременных женщин после 20-недельного срока гестации, а так​же в родах; сохраняется в первые 2—3 сут послеродового пе​риода. После родоразрешения симптомы гестоза быстро идут на убыль и исчезают.
Гестоз характеризуется триадой типичных клинических симптомов: артериальной гипертензией, протеинурией, оте​ками, а также глубокими расстройствами функции сосуди​стой системы, гемостаза, иммунитета, гемодинамики и мик​роциркуляции, фетоплацентарной недостаточностью (ФПН), нарушением функции почек, печени, легких. По сути при тяжелых формах гестоза развивается полиорганная недоста​точность и эндогенная интоксикация, что позволило долгое время это осложнение именовать "поздним токсикозом бере​менных".
Патогенетическую основу гестоза составляют генерализо​ванный сосудистый спазм, гиповолемия, нарушение реологи​ческих и коагуляционных свойств крови, снижение перфузии жизненно важных органов и развитие в них дистрофических изменений на клеточном уровне (стадия дистрофических, иногда необратимых, изменений), что может привести к ле​тальному исходу матери и/или плода.
•  Актуальность
Актуальность проблемы гестоза определяет ряд практиче​ских факторов.
▲ Высокая частота гестоза. Если 10—15 лет назад частота гестоза составляла 8—10 %, то в последние годы (1999 и поз​же) — 17—24 % от общего количества беременных и рожениц.
▲ Ведущее место в структуре материнской (29—35 %), а также перинатальной смертности (230—400 %о). Каждый чет​вертый ребенок при этой патологии имеет последствия пере​несенной гипоксии и внутриутробной задержки роста, отстает в физическом и нервно-психическом развитии.
▲ Несвоевременная диагностика и запоздалое родоразрешение, несмотря на наличие факторов риска, типичных клинических симптомов (артериальная гипертензия, протеинурия, отеки) и достоверного признака — времени возникновения (после 20 нед гестации).
▲ Недооценка степени тяжести из-за атипичного течения и несовпадения клиники и глубоких патофизиологических сдвигов в жизненно важных органах и системах.
▲ Отсутствие прямой корреляционной зависимости между состоянием фетоплацентарной системы, выраженности пла​центарной недостаточности и тяжести нарушения в материн​ском организме. При тяжелом течении гестоза мать может умереть, а новорожденный остаться живым.
▲ Проблема гестоза носит не только медицинский, но и со​циальный характер (неблагоприятная экология, неудовлетво​рительные условия существования, недостаточное питание, бедность).
•  Терминология
До настоящего времени единая терминология этого ослож​нения отсутствует.
В течение многих лет в нашей стране был принят термин "поздний токсикоз беременных", подчеркивающий клиниче​ские симптомы во второй половине гестации. За рубежом был распространен термин "токсемия беременных".
В 1972 г. Комитетом по терминологии при Американском обществе акушеров-гинекологов введено обозначение "преэк-лампсия" (все критические формы гестоза, предшествующие эклампсии) и "эклампсия".
Используются термины "ОПГ-гестоз" (отеки, протеинурия, гипертензия), а также "гипертензия, индуцированная бере​менностью", "гипертензия беременных", подчеркивающие ве​дущий признак этого осложнения, — повышение артериаль​ного давления.
В 1996 г. на пленуме межведомственного научного совета по акушерству и гинекологии РАМН и Российской ассоциа​ции акушеров-гинекологов был принят термин "гестоз", хотя надо признать, что и этот термин не является оптимальным, поскольку он отражает не сущность патологии, а только со​стояние женщины, когда он может возникнуть.
•  Классификация гестоза по МКБ-Х
Это статистическая международная классификация болез​ней и проблем, связанных со здоровьем (МКБ-Х), принятая к внедрению в органы и учреждения практического здравоохра​нения приказом МЗ РФ № 3 от 12.01.98 г. как единый между​народный нормативный документ для формирования системы учета и отчетности здравоохранения с 01.01.99 г.
Международная классификация болезней и проблем, свя​занных со здоровьем (МКБ-Х), — система рубрик, в которые включены конкретные нозологические единицы в соответст​вии с принятыми критериями. Классификация создает усло​вия для сбора, анализа и сравнения данных о заболеваемости и смертности в разных странах и временной их динамике. Она позволяет оценить на мировом и национальном уровне здоро​вье отдельных групп населения, осуществить мониторинг час​тоты и структуры болезней в их взаимосвязи с другими факто​рами, а также провести международное сравнение.
МКБ-Х содержит 21 класс основных болезней (МКБ-1Х имела 17 основных классов и 2 дополнительные классифика​ции).
В X пересмотре МКБ изменены названия некоторых клас​сов и проведена их перегруппировка.
Классы, характеризующие репродуктивное здоровье: "Бо​лезни мочеполовой системы", "Беременность, роды и после​родовой период", "Отдельные состояния, возникающие в пе​ринатальном периоде" и "Врожденные аномалии, деформации и хромосомные нарушения" — следуют друг за другом (XIV— XVII классы)г. Каждый класс заболеваний разделен на само​стоятельные блоки рубрик. Располагаются рубрики, как пра​вило, по анатомической оси. Для инфекционной патологии расположение рубрик учитывает характер течения (острое, хроническое), значок — * (звездочка) указывает на тип возбу​дителя. Заболевание со "звездочкой" не кодируется как само​стоятельное.
Особенностью МКБ X пересмотра является введение ал​фавитно-цифровой формы кодирования. Алфавитные буквы использованы для выделения классов. Последующие за бук​вами цифры (00-99) обозначают блоки болезней. Ряд цифр опущен, это сделано специально для возможных будущих добавлений.
Важным новшеством является введение в конце некоторых классов перечня рубрик, предназначенных для нарушений, возникающих после медицинских процедур и операций.
КЛАСС XV Беременность, роды и послеродовой период (ООО—О99)
Этот класс содержит следующие 8 блоков: ООО—О08 Беременность с абортивным исходом ОЮ-016 Отеки, протеинурия и гипертензивные расстройства во время беременности, родов и в послеродовом периоде
О20—О29 Другие болезни матери, преимущественно связан​ные с беременностью
ОЗО—О48 Медицинская помощь матери в связи с состоянием плода,    амниотической   полости    и    возможными трудностями родоразрешения О60—О75 Осложнения родов и родоразрешения О80—О84 Родоразрешение
О85—О92 Осложнения, связанные преимущественно с после​родовым периодорм
О95—О99 Другие акушерские состояния, не классифициро​ванные в других рубриках
БЛОК II
Отеки, протеинурия и гипертензивные расстройства во время беременности, родов и в послеродовом периоде
(О10—О16)
О10 Существовавшая ранее гипертензия, осложняющая бе​ременность, роды и послеродовой период
О11 Существовавшая ранее гипертензия с присоединившей​ся протеинурией
0 12  Вызванные беременностью отеки и протеинурия без ги-пертензии
0 13  Вызванная беременностью гипертензия без значитель​ной протеинурии
О14 Вызванная беременностью гипертензия со значитель​ной протеинурией
015  Эклампсия
016  Гипертензия у матери неуточненная
Блок II, как показано выше, разделен на 7 рубрик, из которых О10; О12; ОН; О15 имеют подрубрики, отра​жающие этапы (беременность, роды, послеродовой пе​риод) и в которых регистрируются осложнения. Ниже представлена полная классификация данного блока.
Отеки, протеинурия и гипертензивные расстройства во время беременности, родов и в послеродовом периоде
(О10—О16)
• 010 Существовавшая ранее гипертензия, осложняющая бере​менность, роды и послеродовой период
Включены: перечисленные состояния с предшествовав​шей протеинурией
Исключены: состояния с нарастающей или присоеди​нившейся протеинурией (Oil)
010.0  Существовавшая ранее эссенциальная гипертензия, ос​ложняющая беременность, роды и послеродовой период Любое состояние, классифицированное в рубрике  10, уточненное как причина для оказания акушерской по​мощи во время беременности, родов и послеродового периода
010.1  Существовавшая ранее кардиоваскулярная гипертензия, осложняющая беременность, роды и послеродовой период
Любое состояние, классифицированное в рубрике I 11 (.—,), уточненное как причина для оказания акушер​ской помощи во время беременности, родов и в после​родовом периоде
010.2  Существовавшая ранее почечная  гипертензия, ослож​няющая беременность, роды и послеродовой период Любое состояние, классифицированное в рубрике 112 (.—,), уточненное как причина для оказания акушер​ской помощи во время беременности, родов и в после​родовом периоде
010.3  Существовавшая ранее кардиоваскулярная  и  почечная гипертензия, осложняющая беременность, роды и после​родовой период
Любое,состояние, классифицированное в рубрике I 13 (.—,), уточненное как причина для оказания акушер​ской помощи во время беременности, родов и в после​родовом периоде
010.4  Существовавшая ранее вторичная гипертензия, ослож​няющая беременность, роды и послеродовой период Любое  состояние,   классифицированное   в  рубрике   I 15.—, уточненное как причина для оказания акушер​ской помощи во время беременности, родов и в после​родовом периоде
О10.9 Существовавшая ранее гипертензия, осложняющая бере​менность, роды и послеродовой период, неуточненная.
•  ОН Существовавшая ранее гипертензия с присоединившейся
протеинурией
Состояния, классифицированные в рубрике О10.—, ос​ложнившиеся нарастающей протеинурией Присоединившаяся преэклампсия
•  012 Вызванные беременностью отеки и протеинурия без ги-
пертензии
012.0 Вызванные беременностью отеки
012.1 Вызванная беременностью протеинурия
012.2 Вызванные беременностью отеки с протеинурией
•  013 Вызванная беременностью гипертензия без значительной
протеинурии
Вызванная беременностью гипертензия БДУ Легкая преэклампсия [нефропатия легкой степени]
•  014 Вызванная беременностью гипертензия со значительной
протеинурией
Исключена: присоединившаяся преэклампсия (ОН).
014.0 Преэклампсия [нефропатия] средней тяжести
014.1  Тяжелая преэклампсия
014.9 Преэклампсия [нефропатия] неуточненная.
•  015 Эклампсия
Включены: судороги, вызванные состояниями, класси​фицированными в рубриках О10 — О14 и О16.
015.0 Эклампсия во время беременности
015.1 Эклампсия в родах
015.2 Эклампсия в послеродовом периоде 015.9 Эклампсия неуточненная по срокам
Эклампсия БДУ
•  016 Гипертензия у матери неуточненная
Преходящая гипертензия во время беременности
•  Классификация гестоза в России
Чаще всего гестоз подразделяют на водянку беременных (пу-drops gravidarum), нефропатию беременных (nephropatia gravi-darum), преэклампсию (preeclampsia), эклампсию (eclampsia).
Некоторые авторы выделяют прегестоз, или претоксикоз, при котором выявляются изменения метаболизма, лабиль​ность сосудистой системы, изменения гемостатических и рео​логических свойств крови. Их обнаруживают при лаборатор​ных исследованиях или после проб с физической нагрузкой в первой половине беременности.
Выделяют "чистые" и сочетанные гестозы. К "чистым" отно​сят гестозы, которые возникают у беременных среди полного здоровья в отсутствие экстрагенитальной патологии. Такое подразделение в определенной мере условно, так как нередко экстрагенитальные заболевания протекают скрыто (например, латентное течение пиелонефрита, вегетососудистая дистония, гормональные нарушения). "Чистые" гестозы в настоящее вре​мя встречаются у 20—30 % беременных. Чаще наблюдаются сочетанные гестозы, развивающиеся у беременных на фоне существующего заболевания. Наиболее неблагоприятно про​текает гестоз у беременных с гипертонической болезнью, за​болеваниями почек, печени, эндокринопатиями, нарушения​ми жирового обмена.
•  Рекомендуемая "рабочая" классификация гестоза
В основу этой классификации [Сидорова И. С., 1996] поло​жены клинические формы и степень тяжести гестоза, опреде​ляющие тактику врача в отношении ведения, объема исследо​вания, лечения и метода родоразрешения, что является глав​ным для практического врача.
▲ Гестоз "чистый" и сочетанный (на фоне заболевания по​чек — указать —, гипертонической болезни, артериальной ги​потонии, эндокринопатии, нарушения жирового обмена).
▲ Гестоз легкий (начавшийся).
Гестоз средней степени тяжести (развившийся). Гестоз тяжелый (и прогрессирующий). Особо тяжелые формы гестоза (критические):
•  преэклампсия;
•  эклампсия;
•  постэклампсическая кома;
•  гестоз особо тяжелого течения с преимущественным поражением печени (HELLP-синдром, острый жиро​вой гестоз, острая жировая дистрофия печени) или по​чек (острая почечная недостаточность, корковый нек​роз почек);
•  иммунные осложнения при гестозе (преждевременная отслойка плаценты, подкапсульная гематома, разрыв печени, отслойка сетчатки глаза).
Глава 1
СОВРЕМЕННЫЕ ПРЕДСТАВЛЕНИЯ 

ОБ ЭТИОПАТОГЕНЕТИЧЕСКИХ АСПЕКТАХ ГЕСТОЗА
1.1. Этиологические аспекты
До настоящего времени причины развития гестоза остаются неизвестными. Концепция его возникновения была сформу​лирована более века назад. И с этого времени проведено мно​жество исследований, написаны сотни статей И десятки моно​графий, однако многие изложенные положения противоречат друг другу.
Неизвестно, почему клинические проявления гестоза разви​ваются только после 20-недельного срока гестации; почему это осложнение присуще только человеку — женщине во вре​мя беременности и родов и отсутствует у высокоразвитых жи​вотных, в том числе у человекообразных обезьян. В экспери​менте практически невозможно вызвать гестоз. Перевязывая сосуды, питающие матку, у беременных животных удается вы​звать ишемию плаценты и задержку роста плодов у крыс, кро​ликов, обезьян, но при этом не изменяются свойства крови (гиперагрегация, гиперкоагуляция, повышенная вязкость), не возникают гиповолемия, гипопротеинемия, нарушения мик​роциркуляции и другие изменения, характерные для гестоза.
Неизвестно, с чем связана скорость прогрессирования гес​тоза. Клиническое течение этого осложнения может быть медленным, волнообразным или стремительно нарастающим, когда ухудшение состояния беременной женщины происходит в течение нескольких дней или даже часов (известна внезап​ность эклампсии).
Далеко не всегда можно прогнозировать исходы гестоза для матери и плода в связи с частым несоответствием степени вы​раженности клинических проявлений и теми изменениями в жизненно важных органах, которые развиваются и преоблада​ют индивидуально у каждой женщины при гестозе.
На фоне многих нерешенных вопросов сегодня известны следующие основные положения.
▲ Гестоз — это острое повреждение эндотелия мелких ар​териальных сосудов (артериолы, прекапилляры), а также мем​бран форменных элементов крови (эритроциты, тромбоциты и др.), в результате чего нарушаются реологические и коагуля-ционные свойства крови. Гестоз — это острый эндотелиоз, возникающий во второй половине беременности.
▲ Ведущая, инициирующая и поддерживающая роль в разви​тии гестоза принадлежит плоду и плаценте. Удаление плода и плаценты (родоразрешение) приводит к быстрому прекраще​нию гестоза. Вне беременности гестоз не возникает. Его нель​зя считать заболеванием. Гестоз — это иммунокомпетентное осложнение у отдельных беременных женщин.
▲ Сосудистые нарушения первоначально возникают в пла​центе, а далее происходит генерализация сосудистых повреж​дений в почках, печени, легких, головном мозге. Наиболее быст​ро и наиболее тяжело повреждаются почки.
▲ Достоверным признаком перенесенного гестоза патомор-фологи считают наличие признаков задержки второй волны сосудистой инвазии цитотрофобласта (16—18 нед гестации), в результате чего миометральные сегменты спиральных артерий сохраняют эндотелий, среднюю (мышечную) оболочку, эла​стические мембраны, а главное — узкий просвет.
Эти данные впервые были опубликованы J. Brosens и соавт. в 1972 г, и с этого времени многократно подтверждены зару​бежными и отечественными авторами [Милованов А. П., 1999]. Выявлено, что при особо тяжелом течении гестоза (эк​лампсия) имеет место снижение темпов гестационных преоб​разований в сосудах децидуальных сегментов, т. е. черты не​достаточности сосудистой инвазии синцитиотрофобласта, воз​никающей в самом начале беременности (первая волна инва​зии цитотрофобласта, которая происходит в 6—8 нед геста​ции).
Указанные морфологические особенности спиральных со​судов матки по мере прогрессирования беременности пред​располагают к их спазму, снижению межворсинчатого крово​тока в плаценте и гипоксии.
▲ Гестоз — это гипоксия органов и тканей. По мнению ря​да авторов, именно гипоксия, развивающаяся в тканях маточ-но-плацентарного комплекса, вызывает поражение эндотелия сосудов с нарушением вазоактивных свойств и выделением ряда медиаторов, которые нарушают сосудистый тонус и мик​роциркуляцию .
Однако сама по себе гипоксия не способна вызвать столь глубокие и распространенные изменения в различных органах и системах, присущие гестозу. Гипоксия — важный компо​нент осложнения, но не первичный.
Напомним, что у здоровых женщин при физиологическом течении беременности в результате первой и второй волны инвазии клеток цитотрофобласта в стенки спиральных арте​рий децидуальных сегментов (в 100 %) и в артерии миомет-ральных сегментов матки (90 %) ликвидируется мышечный слой артерий и артериол, эндотелий большей частью замеща​ется фибриноидом, просвет сосудов спиральных артерий уве​личивается, скорость кровотока и объем притока крови к плаценте возрастает. Сосуды превращаются в типичные маточно-плацентарные артерии, которые обеспечивают постоянный и достаточный приток артериальной крови в межворсинчатое пространство плаценты к середине беременности, когда начи​нается особенно быстрый рост плода. Недостаточность внут-рисосудистой инвазии цитотрофобласта в 16—18 нед гестации и отчасти в 6—8 нед создает предпосылки к развитию плацен​тарной недостаточности, обусловливает снижение кровоснаб​жения плаценты и плода в результате повышения или сниже​ния давления в системе общей гемодинамики.
Но этого недостаточно для развития симптомокомплекса гестоза, который обусловлен гипертензией, повышенной про​ницаемостью сосудистой стенки, в том числе сосудов почеч​ных клубочков для белка.
▲ У большинства беременных гестоз не возникает, несмотря на наличие предрасполагающих и провоцирующих факторов.
▲ Большинство авторов считают, что не существует единого механизма развития гестоза. Наблюдается сочетание несколь​ких этиологических факторов: нейрогенных, гормональных, иммунологических, генетических, плацентарных.
▲ Бели гестоз начался, он не останавливается в своем раз​витии. Клинические проявления гестоза имеют различную степень выраженности.
▲ Гестоз нельзя вылечить. Современными методами (анти-агреганты, антикоагулянты, СЗП, сосудорасширяющие препа​раты, физиотерапия и др.) можно предупредить переход гесто​за в тяжелую или очень тяжелую форму, но не вылечить, хотя профилактическое применение ряда медикаментозных препа​ратов дает хорошие результаты.
▲ В основе этиопатогенеза гестоза лежит прежде всего на​рушение сосудисто-тромбоцитарного звена, далее присоединя​ются нарушения в системе гемостаза, микроциркуляции, ме​таболизма и т. д.
▲ Наиболее достоверным признаком в оценке степени тя​жести гестоза являются его длительное течение (свыше 4— 6 нед) и выраженность одного или нескольких основных кли​нических симптомов.
▲ Гестоз может развиваться не только у беременных жен​щин с наличием экстрагенитальных и нейроэндокринных за​болеваний, но и у практически здоровых женщин. Однако у первых гестоз начинается рано, протекает длительно и тяже​ло, а у здоровых — возникает чаще всего в конце беременно​сти (34—36 нед), протекает недлительно и имеет более легкое течение.
Таким образом, если гестоз может возникать у больных и здоровых женщин, у первородящих и повторнородящих, мо​лодых, среднего и позднего репродуктивного возраста, но только во второй половине беременности, то логично считать, что причиной его развития являются факторы, присущие только процессу гестации, т. е. антигены плода, несущие ге​нетически чужеродный материал. Антигены плода могут про​никать и в первой половине беременности, однако симптомы гестоза появляются только после 22—24 нед гестации. Почему?
Ряд авторов выявили, что уже в 13—15 нед гестации могут возникать изменения, предшествующие гестозу. К таким из​менениям относятся гиперкоагуляция, снижение уровня анти​коагулянтов и антиоксидантной активности крови, уменьше​ние кровотока в маточно-плацентарных артериях. Но трудно дифференцировать причину этих изменений. Являются ли они следствием заболеваний матери или это симптомы разви​вающегося гестоза, поскольку они характерны для артериаль​ной гипертензии и гипотонии, хронической инфекции, забо​леваний почей.
▲ Наличие отеков, гипертензии или протеинурии в первой половине беременности не может быть расценено как гестоз.
▲ Эклампсия, которая является самым достоверным при​знаком гестоза, никогда не возникает в первой половине бе​ременности. Во все времена гестоз как осложнение у беремен​ных женщин называли "токсикозом второй половины бере​менности", подчеркивая этим особенность времени его воз​никновения.
Многолетний клинический опыт, данные анализа прове​денных собственных исследований, исследований учеников и сотрудников кафедры, обобщение современных достижений иммунокомплексной и аутоиммунной патологии позволили нам (И. С. Сидорова) предложить собственную гипотезу отно​сительно этиологических аспектов гестоза.
▲ Первое, что обращает на себя внимание, это возможность возникновения гестоза только после 20-недельного срока гес​тации.
Время возникновения гестоза совпадает со стадией интен​сивного роста и морфологического обособления высших структур головного мозга плода, характерного для человече​ского генотипа. Недифференцированный нейробласт превра​щается в нервную ткань. Происходят клеточная пролифера​ция, дифференцировка нейронов, построение синаптической передачи между нервными клетками, образование аксонов для проведения нервных импульсов от головного мозга к перифе​рическим органам и системам. Мозг берет на себя управляю​щую и интегрирующую функцию, позволяющую плоду вы​жить при преждевременном рождении. С 22 нед гестации пре-натальный период развития плода переходит в перинаталь​ный. Усложнение структурной организации мозга сопровож​дается интенсивным синтезом нейроспецифических белков, гликопротеидов, гликолипидов.
С 22—24 нед гестации имеют место четкая дифференцировка слоев коры большого мозга, послойное расположение кор​ковых нейронов в зонах новой коры (neocortex), морфологи​ческое и функциональное созревание вестибулярного аппара​та. Такого сложного строения мозга нет ни у одного животно​го, даже относящегося к классу высокоразвитых обезьян. На​помним, что гестоз присущ только Homo Sapiens.
Интенсивное развитие мозга происходит одновременно с созреванием иммунной системы плода. В-клетки костного мозга плода содержат цепи иммуноглобулинов классов G, М, Е, А и соответствующие им рецепторы (к компонентам ком​племента, Fc, факторам роста и дифференцировки). Плод ста​новится антигенно-активным по отношению к своей матери. В его организме образовались CD2 (кластер дифференциров​ки), CD3 (мембраносвязывающий белковый комплекс), CD4 (место связывания большого комплекса гистосовместимости — HLA, белков, вирусов, которые могут проникнуть внутрь клетки), CD8 (рецептор цитотоксической активности), CD25 и многие другие антигены, играющие важную роль в процес​сах индукции и регуляции иммунного ответа.
Серое вещество головного мозга содержит особо сильные антигены. При повышенной проницаемости ГЭБ матери эти антигены могут взаимодействовать с иммунокомпетентными клетками ее мозга.
С этого срока гестации глубоко незрелый плод способен к внеутробному существованию в случае преждевременного ро​ждения (при соблюдении специальных режимов среды обита​ния). Пренатальный период сменяется перинатальным. Воз​можность выжить во внешней среде, вне организма матери, обусловлена тем, что ЦНС (высшие структуры головного моз​га) плода берут на себя функцию управления, координации и взаимодействия всех органов и систем.
Антигены плода с органоспецифическими и стадиеспеци-фическими свойствами направлены против многих белковых компонентов, фосфолипидных мембран, в том числе против белков мозга.
▲ Ни одно иммунокомплексное или аутоиммунное заболева​ние человека не сопровождается таким приступом, который характерен для эклампсии.
▲ Эклампсия присуща только гестозу и является его выс​шим и самым тяжелым проявлением.
Органо- и стадиеспецифические антигены плода реагируют со множеством молекул клеточной активации, вызывают раз​нообразные одновременные перекрестные взаимодействия; обусловливают синтез органоспецифических и органонеспе-цифических антител, взаимодействуют с системой компле​мента.
Антигены плода могут проникать через микроканалы ма-точно-плацентарного барьера во все сроки беременности. Но наиболее опасно это проникновение во второй половине бе​ременности. Интересно отметить, что антигены матери посто​янно проникают к плоду для стимуляции роста его органов и систем. Но они не повреждают плод (за исключением несо​вместимости по резус-фактору или группе крови). Антигены плода в крови матери тотчас же вызывают образование анти​тел и формирование иммунных комплексов, направленных на их выведение.
Условия проникновения антигенов плода в кровоток мате​ри следующие.
▲ Повышение проницаемости плацентарного барьера при недостаточности второй волны инвазии цитотрофобласта в стенки маточно-плацентарных артерий.
▲ Увеличение количества и диаметра микроканалов в стен​ках сосудов плаценты (наличие у беременных сосудистых и аутоиммунных заболеваний).
▲ Нарушение функционального состояния иммунной систе​мы, специфичной для беременности, которая имеет прямое корреляционное взаимодействие с системой гемостаза (вто​ричные иммунодефициты — гиперкоагуляция).
▲  Фетоплацентарная недостаточность различного генеза.
▲ Прогрессирование беременности. Физиологическое повы​шение проницаемости плаценты имеет место со II триместра беременности, особенно за 4—6 нед до срока родов.
▲ Осложненное течение беременности (гипертонус матки, снижение маточно-плацентарного кровотока, внутриутробное инфицирование плода и плаценты).
▲ Беременность, развивающаяся на фоне хронического ба​нального эндомиометрита.
Итак, антигены плода, проникнув в кровоток матери через микроканалы плацентарного барьера, вызывают образование антител и формирование иммунных комплексов (ИК). Эта иммунологическая реакция относится к защитным и направ​лена на выведение из организма чужеродных плодовых анти​генов.
Элиминация ИК происходит в следующем порядке: ИК прикрепляется к мембране эритроцитов, которые содержат Fc- и С-рецепторы, попадают с кровотоком в печень, где раз​рушаются звездчатыми ретикулоэндотелиоцитами, располо​женными на гепатоцитах. В клетках происходит перегруппи​ровка составных частей ИК. Они несколько укрупняются, что облегчает их поглощение макрофагами, и разрушаются (эли​минируются). При фагоцитозе ИК резко возрастают поглоще​ние кислорода, расход глюкозы, накопление молочной кисло​ты. Такая активация метаболизма сопровождается "окисли​тельным взрывом" и потреблением большого количества энер​гии.
Эритроциты, освобожденные от ИК, возвращаются в систему циркуляции, а разрушенные ИК поглощаются фагоцитами. В процессе выведения ИК участвуют ионы Mg2+ Ca2+, кисло​род и глюкоза (основной источник энергии в организме). Об​разование и выведение ИК осуществляется системой гумо​ральной защиты, которая во время беременности не подверга​ется такой выраженной супрессии, как клеточный иммунитет.
Захват, разрушение и фагоцитоз ИК, т. е. процесс освобож​дения организма матери от чужеродных антигенов плода, за​висит от структуры образовавшегося ИК.
В структуру ИК в различном количестве и соотношении входят антигены плода, антитела матери и активизированный комплемент (сложный комплекс сывороточных белков С1 — С9). Комплемент активирует фагоцитоз. Образование компле​мента происходит в печени, костном мозге, селезенке и эпи​телии тонкой кишки. Наиболее важными активаторами ком​племента С1 являются ИК, содержащие IgM и IgG. Компле​мент участвует в разрушении ИК. Если ИК отложились в тка​нях, их удаление также происходит путем фагоцитоза, сущест​венную роль в этом процессе играют плазмин и лизосомальные ферменты.
Система комплемента тесно связана с системой свертыва​ния крови и системой кининов. Через компонент комплемен​та СЗ происходит активация фактора XII и тромбоцитов. Та​ким образом, ИК, включающий систему комплемента, кинины и факторы свертывания, могут выполнять не только за​щитные функции, но и провоцировать патологические со​стояния, связанные с нарушением взаимодействия основных систем регуляции гемостаза.
ИК образуются в организме каждый раз, когда попадают чужеродные вещества. Для их нейтрализации и выведения синтезируются антитела и активируется система фагоцитоза. При беременности в качестве антигена выступают генетиче​ски чужеродные вещества плода (молекулы, клетки, тканевые компоненты и соединения). Однако гестоз вызывают только те антигены плода, наличие которых совпадает с интенсив​ным развитием его центральной нервной и иммунной систем.
В зависимости от свойств ИК, которые имеют различную величину, различное соотношение антигенов плода и антител матери, заряд (положительный или отрицательный), активи​зированный или неактивизированный комплемент и набор его компонентов, иммунный ответ организма матери может быть различным.
В связи с различным составом иммуноглобулинов и фрак​ций комплемента различным может быть и процесс разруше​ния и элиминации комплекса.
Легче выводятся ИК крупных размеров с преобладанием в их структуре антител матери и с наличием IgG.
Если в состав ИК входят IgM,  IgA, крупные комплексы
распадаются на более мелкие структурные компоненты, обла​дающие свойством распластывания и прилипания к клеткам эндотелия сосудов и тканей.
К "агрессивным" относятся ИК с преобладанием в структу​ре антигенов плода. Такие комплексы долго циркулируют в крови, элиминируются с трудом и накапливаются в тканях и клетках органов-мишеней (эндотелий, почки, печень, легкие, мозг).
Процесс выведения ИК нарушается при наличии у бере​менной женщины таких хронических заболеваний, как гипер​тоническая болезнь, гломерулонефрит, гепатит, инфекции (вторичный иммунодефицит), при перенесенной во время бе​ременности острой инфекции, при аутоиммунной патологии. Дисфункция гуморального звена на фоне депрессии клеточ​ного иммунитета, характерной для состояния беременности, может снизить интенсивность фагоцитоза, продукцию Т-лим-фоцитов-супрессоров, преобладающих во время беременно​сти, подавить способность В-лимфоцитов продуцировать за​щитные антитела и тогда в структуре ИК могут преобладать антигены плода над антителами матери.
Когда же именно развивается гестоз?
По-видимому, следующие нарушения в организме беремен​ной способствуют этому развитию.
▲ Замедление разрушения и выведения ИК вследствие па​тологии печени.
▲ Образование ИК в большом количестве из-за массивного поступления через прорыв плацентарного барьера.
▲ Накопление ИК в циркулирующей крови и тканях.
▲ Фиксация ИК на эндотелиальных клетках сосудов, ка​пиллярах почек, печени и других органах, а также на мембра​не эритроцитов, тромбоцитов, нейтрофилов и других формен​ных элементах крови.
▲ Образование "агрессивного" состава структуры ИК (пре​обладание антигенов плода, наличие кроме IgG, иммуногло​булинов IgM и IgA), что имеет место при инфекции, а также формирование "мембранатакующего комплекса" (С5 — С9).
▲ Длительное поступление антигенов плода в кровоток ма​тери через трансплацентарные мембраны при прогрессирова-нии беременности.
▲ Недостаточное образование защитных антител в материн​ском организме, в том числе на поверхности плаценты, спо​собных нейтрализовать чужеродные антигены (гомозиготная беременность).
▲ Повышение проницаемости сосудов маточно-плацентар-ного барьера по мере увеличения срока гестации, а также при наличии сосудистой патологии у беременной женщины (арте​риальная гипертония, аутоиммунные заболевания, хрониче​ская и острая инфекция).
Гестоз начинается с иммунного повреждения клеток эндо​телия и субэндотелиального слоя сосудов (артериолы, капилля​ры, артерии) плаценты, почек, печени, легких, мозга, где име​ются фильтрационные мембраны, замедленный или, напро​тив, интенсивный кровоток с турбулентными завихрениями.
ИК фиксируются на клетках и тканях, содержащих Fc- и С-рецепторы (клетки крови), а также в органах с развитой системой микроциркуляции.
Активация системы комплемента сопровождается острой воспалительной реакцией сосудистой стенки (острый эндотелиоз) или отдельных ее участков, а также каскадной актива​цией лизосомальных ферментов, протеаз, медиаторов, про-коагулянтных белков, калликреин-кининовой системы, внутрисосудистой коагуляцией.
Непрерывное поступление плодовых антигенов, накопление в крови матери циркулирующих иммунных комплексов (ЦИК) приводит к неуклонному (постепенному или быстро​му) прогрессированию гестоза.
▲  Гестоз — это иммунокомплексный процесс повреждения сосудиетой системы плаценты и материнского организма.
Возникнув во второй половине беременности, гестоз не мо​жет прекратить своего развития. Прогрессирование гестоза может носить медленный, быстрый и декомпенсированный характер.
Особо тяжелые формы гестоза (пре-, эклампсия, HELLP-синдром, острый жировой гепатоз, тотальная отслойка пла​центы), по-видимому, обусловлены тяжелой иммунологиче​ской реакцией, связанной с прекращением элиминации ИК и с формированием комплемента С5 — С9, обладающего разру​шительным, цитолитическим действием на мембраны клеток (мембранатакующий иммунный комплекс).
Защитной системой от иммунокомплексной патологии яв​ляются не только структурная полноценность барьерных мем​бран, отделяющих материнский кровоток от плодового, но и система большого комплекса гистосовместимости — HLA (Human Leukocyte Antigens). Беременные с гестозом чаще бы​вают гомозиготными по HLA. Женщины с этим генотипом склонны к гипертонической болезни. Предполагают, что для развития гестоза необходимо сочетание HLA-гомозиготности и дефекта в рецессивном гене. В этих условиях снижается то​лерантность материнского организма к антигенам плода, бло​кируется процесс распознавания Т-клетками антигенных раз​личий между тканями матери и плаценты. В условиях сниже​ния реакций трансплацентарного иммунитета могут образовы​ваться антиорганные антитела к плаценте, что вызывает до​вольно типичное осложнение, сопутствующее тяжелому гесто-зу, — преждевременную отслойку плаценты.
Иммуннне комплексь! активируют гуморальное и клеточ-ное звено иммунитета, впрочем, возможно как усиление, так и ослабление иммунного ответа. Если материнский иммун-ньш ответ адекватен, то ИК вьгаодятся из организма или раз-рушаются и погловдаются фагоцитарньши клетками. Гестоз не развивается. Очень важное значение имеет функциональное состояние печени, где происходит разрушение иммунннх ком-плексов. Тяжелне формн гестоза обусловленм функциональной недостаточностью системм макрофагов печени, когда прекра-шдется или резко ослабляется процесс элиминации ЦИК.
Состав ИК индивидуален и зависит от многих факторов женского организма: наличия у беременной женшинн заболе-ваний, определенного генотипа, реактивности иммунньгх ре-акций, состояния неспецифической зашитн.
Способность ИК внзьшать острую воспалительную сосуди-стую реакцию, а также нарушение функции жизненно важннх органов обусловлена их свойствами взаимодействовать с Ғс- и С-рецепторами клеток. В результате этого взаимодействия клетки секретируют в повмшенном количестве ферментн, лимфокинн, медиаторь! кининовой системм, активируются вазоконстрикторь! и антиагреганть!.
Проявление патогенннх свойств ЦИК, а следовательно, особенности клинического течения гестоза сутцественно зави-сят от места их преимушественной локализации (базальная мембрана гломерул почек, гепатоцить!, альвеольт легких, сосу-дн мозга).
В течение беременности ИК могут образовьшаться как у больнмх (значительно чагце), так и у практически здоровнх женвдин (реже). В первом случае гестоз развивается рано и протекает тяжело. У здоровнх беременнмх ИК проникают к матери только в период физиологического повншения прони-цаемости плацентн (34—36 нед и позже).
У здоровнх беременньхх в составе ИК антитела преобладают над антигенами, количество ЦИК относительно небольшое, что обусловливает менее сильньш иммунньш ответ, поэтому разви-тие клинического течения гестоза более медленное и менее тя-желое. У больнмх жетцин чаоде всего в составе ИК преобладают антигень! плода над антигенами матери, что повмшает сосу-дистую проницаемость, активирует калликреин-кининовую систему и систему свертьшания крови, внутрисосудистую коа-гуляцию, формирование хронического ДВС-синдрома. Помимо сосудистой стенки и клеток крови, ЦИК взаимодействуют с клетками тканей, имеюших Ғс-, С1-, С4-, С5- и СЗ-рецепторм (клетки эпителия, эндотелия, фибробласть!, коллаген и др.).
Таким образом, образование ИК, их цирқуляция в крови, фиксация на стенках сосудов и в органах с развитой системой микроциркуляции, лежашие в основе возникновения гестоза, являются фундаментальньш биологическим процессом, объе линяющим многочисленные нарушения в системах иммуните​та, гемостаза, микроциркуляции, метаболизма, антиоксидант-ной и кислородной недостаточности.
Все вышеизложенное в отношении этиологии гестоза мож​но резюмировать следующим образом.
▲ Гестоз — это иммунокомплексная патология, развивающая​ся в ответ на проникновение антигенов плода через нарушен​ный маточно-плацентарный барьер в материнский кровоток.
▲ Антигены, способные запускать иммунокомплексный процесс, относятся, по-видимому, к стадиеспецифическим и органоспецифическим и образуются в период интенсивного развития мозга плода (вторая половина беременности).
▲ Антитела, продуцируемые в ответ на определенный анти​ген плода, представляют собой гетерогенную популяцию, об​ладающую тропностью к ткани мозга матери. Ни одно заболе​вание вне беременности не вызывает эклампсию.
▲ Условием проникновения антигенов плода в кровоток матери является повышение проницаемости маточно-плацен-тарного барьера (фетоплацентарная недостаточность) различ​ного генеза.
▲ Предрасполагающими факторами к развитию гестоза яв​ляются недостаточность второй волны инвазии трофобласта, неполные гестационные преобразования маточно-плацентар-ных артерий, а также сосудистые заболевания, болезни пече​ни и почек, инфекционная патология, сопутствующие настоя​щей беременности. Важную роль в развитии гестоза играет состояние гуморального и клеточного иммунитета, который определяет специфичность иммунного ответа.
Наличие в крови матери чужеродных (органоспецифиче-ских) антигенов плода сопровождается образованием ИК (ан​тиген—антитело), которые чаще всего разрушаются ретикуло-эндотелиоцитами печени (система макрофагов печени). Сни​жение элиминации ЦИК в печени приводит к их накопле​нию, активизации компонентов комплемента и отложению ЦИК в эндотелии сосудов с последующим острым воспалени​ем и повреждением сосудистой стенки. ИК откладываются в тканях и органах с хорошо развитой системой микроциркуля​ции. Отложившись в тканях, ИК существенно изменяются за счет присоединения к ним антител, антигенов, компонентов комплемента. Крупные ИК способны разрушаться и превра​щаться в более мелкие, обладающие свойством прилипания. Фиксация ИК на мембране эритроцитов, тромбоцитов, нейтрофилов и других клеток изменяет их функциональную ак​тивность, вызывая пролиферацию эндотелия, секрецию эндотелина (мощный вазоконстриктор и агрегант), молекул адге​зии, появление экссудата в межтканевых пространствах, в ко​торых много полиморфно-ядерных лейкоцитов и медиаторов воспаления.
▲ Результатом острого иммунного эндотелиоза являются повншение сосудистой (капиллярной) проницаемости; жестокий сосудистьш спазм; нарушение соотношения в синтезе простагландинов сосудосуживаювдего, агрегантного и сосудо-расширяюгцего, антиагрегантного действия.
Нарушение синтеза и соотношения медиаторов и биологиче-ски активньк вешеств с различньш воздействием на сосуда приводит к многочисленньш расстройствам микроциркуляции.
▲ Активация системн комплемента под действием ИК при-водит к активации регуляторннх систем организма, подцер-живаюших гомеостаз.
В результате преобладания в ИК антигенов плода над анти-генами матери (массивньш прорнв плацентарного барьера или непрернвное образование новнх комплексов вследствие длительного пЪступления ИК в кровоток матери), а также особенностей активации комплемента могут образовнваться ЦИК, включаюгцие С5 — С9 — "мембранатакукнций ком-плекс", которьш внзнвает необратимне изменения в клетках почек, печени, головном мозге, системах гемостаза и иммуни-тета.
▲ Накопление ЦИК в печени может внзвать блокаду систе-мн макрофагов и повреждение гепатоцитов (некроз) или их жировое перерождение (гепатоз).
Эклампсия, острьга жировой гепатоз и НЕЬЬР-синдром от-носятся к особо тяжелнм формам гестоза, которне нередко оканчиваются летальньш исходом.
И, наконец, необходимо подчеркнуть, что сушествуюшдя в России классификация гестоза — водянка, нефропатия, пре-эклампсия, эклампсия — характеризует не отдельнне клини-ческие формн его проявления, а неуклонное прогрессирова-ние заболевания, вовлекаюгцее в патологический процесс все новне звенья нарушения гомеостаза и функций жизненно важних органов, поэтому нецелесообразно вьвделять водянку беременннх как отдельную форму гестоза. Речь может идти только о гестозе различной степени тяжести (легкий, средне-тяжельш, тяжелнй, особо тяжелне формн течения).
1.2. Патогенетические аспектм
Одномоментньш прорьш плодовнх антигенов через плацен-тарньш барьер или их постепенное неуклонное поступление в течение длительного времени обусловливают различное кли-ническое течение гестоза.
Патологические нарушения при гестозе начинаются с сосу-дисто-тромбоцитарного звена, когда ЦИК фиксируются на клетках эндотелия капилляров, артерий небольшого калибра и на мембранах клеток крови (эритроцитм, тромбоцитм, ней-трофилн и др.). Но прежде всего остановимся на причинах повышенной проницаемости плацентарного барьера для антиге​нов плода.
Повышение проницаемости маточно-плацентарного барь​ера происходит чаще всего на фоне снижения маточно-пла​центарного кровотока (замедление, остановка, тромбоз в от​дельных участках плаценты), при нарушении целостности эпителиального покрова ворсинчатого дерева, который явля​ется аналогом эндотелиальной выстилки сосудистой сис​темы.
Иммунные комплексы вызывают изменение гликокалик-са, микроворсинок, цитоплазмы синцитиотрофобласта вплоть до некроза отдельных участков ворсин и целого коти​ледона. В этих участках и происходит прорыв плацентарного барьера.
Нарушение проницаемости плацентарного барьера для ан​тигенов плода имеет место также при гипоплазии плаценты, вследствие недостаточности инвазии цитотрофобласта в стен​ки маточно-плацентарных сосудов, при ранней незрелости ворсин, при развитии склероза и редукции просвета сосудов.
Важное значение имеет сочетание уменьшения межворсин​чатого пространства с ростом стромальных ворсин, хрониче​ским расстройством маточно-плацентарного кровообращения на фоне снижения синцитиокапиллярных мембран [Милова-нов А. П., 1999].
Таким образом, плацентарная недостаточность различно​го генеза, сопровождающаяся структурными изменениями плаценты и повышением проницаемости плацентарного барьера, является как бы первым звеном в развитии гестоза. Поэтому профилактика плацентарной недостаточности с 14—16-недельного срока гестации является более эффектив​ным методом предупреждения гестоза, нежели попытки его лечения.
Вернемся к дальнейшим механизмам иммунного поврежде​ния сосудистого эндотелия.
Эндотелиальные клетки сосудистой системы ранее рассмат​ривались как селективный барьер между кровью и тканями. В настоящее время установлено, что эндотелиальные клетки выполняют множество функций (транспортная, метаболиче​ская, биосинтез цитокинов, регуляция гемостаза, поддержа​ние тонуса и проницаемости сосудистой стенки). Основу ан-титромбогенности крови составляют антитромбоцитарная и фибринолитическая активность эндотелия сосудов.
Главная роль эндотелия заключается в сохранении жидкого состояния крови и поддержании гомеостатического баланса "кровь — ткани", включая:
• активный транспорт метаболических субстанций между кровью и тканями;
•  образование относительного барьера для макромолекул крови;
•  синтез медиаторов, которые регулируют реакцию между сосудистой стенкой и кровью и облегчают гемостатиче-ский гомеостаз;
•  фагоцитарную функцию — удаление из крови активных биологических веществ, активированных факторов систе​мы гемостаза, комплемента и др.
Циркулирующие в сосудистом русле тромбоциты не адгези-руют к неповрежденному эндотелию, так как обе структуры имеют одинаково отрицательный электрический заряд.
Если ИК встраивается в сосудистую стенку, отрицательный заряд меняется на положительный. Тромбоциты устремляются к поврежденному участку сосудистой стенки, образуя присте​ночные конгломераты и агрегаты.
Неповрежденная сосудистая стенка продуцирует проста-циклин, обладающий сосудорасширяющим и антиагрегант-ным действием. Он же подавляет процесс адгезии и агрегации тромбоцитов. При иммунном воспалении продукция проста-циклина снижается, а в отдельных участках практически пре​кращается.
Тромбоциты, к мембране которых фиксированы ИК, вы​брасывают тромбоксан, который оказывает сильное сосудосу​живающее, агрегантное и коагуляционное действие. Фикса​ция ИК на эндотелии сосудов создает как бы активное поле, на котором происходит пристеночное образование микро​тромбов. Длительное накопление ИК в крови нарушает систе​му гемостаза, клеточный метаболизм, повышает перекисное окисление фосфолипидных мембран, снижает антиоксидант-ную защиту.
Организм обедняется фосфолипидами, которые являются основным компонентом всех клеточных мембран. Свидетель​ством повреждения эндотелия при гестозе служит повышение уровня фибронектина — гликопротеида, входящего в структу​ру сосудистой стенки.
Иммунное воспаление эндотелия (эндотелиоз) является ос​новной причиной нарушения продукции и соотношения меж​ду простациклином и тромбоксаном. Простациклин выделяет​ся также эндотелием сосудов почек, легких, мозга, клетками плодовой части плаценты, капиллярами ворсин, нефроцита-ми. Интенсивность синтеза простациклина связана с анти​тромбином III, ненасыщенными жирными кислотами, гормо​нами, эндорфинами и рядом вазоактивных белков.
Продукция простациклина и простагландинов Е повышена при формировании плаценты в первой половине беременно​сти, когда рост плаценты опережает рост плода. Под их влия​нием до 20-недельного срока беременности имеет место снижение общего периферического сосудистого сопротивления и некоторое снижение системного артериального давления у бе​ременных на 10—12 мм рт.ст. Оно четко проявляется с 10-не-дельного срока гестации и сохраняется до середины беремен​ности (18—20 нед). Под воздействием простациклина улучша​ются реологические свойства крови, увеличивается сердечный выброс, возрастает кровоток в сосудах сердца, почек, плацен​ты, надпочечников, печени. Все это обеспечивает оптималь​ные условия для роста плода, а также предупреждает тромбо-тические осложнения в условиях возрастающей активности коагуляционного звена во время беременности.
Тромбоксан и простагландины класса F являются в опреде​ленной степени антагонистами простациклина и простаглан-динов Е. Кроме "возбужденного" тромбоцита, тромбоксан вы​деляется стромой поврежденной сосудистой стенки.
Разнонаправленное действие простациклина и простаглан-дина Е (который является конечным продуктом метаболизма простациклина), а также тромбоксана и простагландина F2a обеспечивает тонко сбалансированный механизм воздействия на сосуды, кровоток, микроциркуляцию и систему гемостаза. Все это обеспечивает необходимые условия для развития плода.
При остром эндотелиозе, который лежит в основе развития гестоза, нарушается динамическое равновесие в продукции простагландинов материнского происхождения (простагланди​ны класса F) и плодово-плацентарной системы (простагланди​ны класса Е). Преобладание простагландинов класса F, увели​чение продукции тромбоксана приводят к спазму прекапилляров, артериол, мелких артерий, что сопровождается повышени​ем периферического сосудистого сопротивления и артериаль​ной гипертензией. При гестозе прежде всего повреждаются ка​пилляры, нарушается микроциркуляция, снижается кровоток в почках, печени и плаценте. Наиболее чувствительны к дисба​лансу продукции простагландинов F и Е, к снижению содержа​ния простациклина сосуды плаценты, матки, почек, печени, легких и мозга (характерные зоны повреждения при гестозе).
Механизмов снижения продукции простациклинов не​сколько.
Один из них — недостаточное подавление выработки тром​боксана в плаценте, что имеет место при системной артери​альной гипертензии, при затрудненном растяжении матки, при недостаточных децидуальных преобразованиях в сосудах плаценты, при гиперпролактинемии, а также при снижении васкуляризации миометрия.
Используя протеолитический фермент диспазу, японским авторам удалось отделить клетки трофобласта от их базальной мембраны и доказать изолированную продукцию простацик​лина и тромбоксана различными клетками трофобласта, вор​синками хориона и стенкой артерии. Стенка артерий и артериол плацентн, а также спиральнне артерии субплацентарной зоньт продуцируют как простациклин, так и тромбоксан. При физиологически протекаюхцей беременности количество про-стациклина преобладает над синтезом тромбоксана. При позднем гестозе и гипертензии у беременннх эти соотноше-ния нарушаются в обратной пропорции.
Предполагаемьш механизмом возникновения дисбаланса простагландинов является подавление продукции плацентар-ного простациклина. Это может происходить вследствие воз-действия локального паракринного механизма. Норэпинеф-рин подавляет синтез плацентарного простациклина, но не действует на внработку тромбоксана. Подавление синтеза простациклина происходит опосредованно через метаболитн катехоламинов. Плацента содержит β2-адренорецепторы связьшаюшие норэпинефрин и эпинефрин. На этот механизм "простациклиновой недостаточности" влияют стресси, изме-нения погодн, нарушение экологии.
На синтез простагландинов в плаценте оказьгаают воздейст-вие гормонн: прогестерон и эстрадиол. Прогестерон подавля-ет синтез тромбоксана и способствует увеличению кровотока в плаценте. Эстрадиол действует противоположно: снижает продукцию простациклина и повншает содержание тромбок-сана. Эти различнме свойства прогестерона и эстрадиола про-являются у женхцин с угрозой прернвания беременности во все сроки (повншенньш тонус матки), когда повьииается про-дукция эстрадиола.
Необходимо подчеркнуть, что иммунньш комплекс, содержа-ший только антиген — антитело, не нарушает структурной цело-стности мембран клеток-мишеней. Нарушение происходит лишь при актавации компонентов комплемента. Несомненно, что в развитии гестоза важную роль играют особенности структурн ан-тигена, имекнцего свойство инициировать острую воспалитель-ную реакцию сосудов. Таким свойством обладают антигенн пло-да, продуцируемьхе в позднефетальном периоде развития.
Если продолжительность циркуляции плодовнх антигенов в организме матери невелика, то даже в случае фиксации ИК на эндотелии сосудов клинические проявления гестоза (отеки, протеинурия, гипертензия) будут транзиторньши и нерезко внраженньши, поскольку ИК разрушаются ретикулоэндоте-лиоцитами печени.
Иммуннме комплексн, которне включают большее содержа-ние плодовьа антигенов, нежеаи антител материнского генеза, а также активизируют сборку комплемента С5 — С9, взаимо-действуют одновременно со множеегвом клеток, содержагцих на своей мембране Ғс- и С-рецепторн: эритроцитн, тромбо-цитн, нейтрофильнне гранулоцитн, эозинофилн, базофшш, Т- и В-лимфоцить1, моноцить!, макрофаги. Последствия такого взаимодействия различнм. Разберем некоторме из них.
Схема 1.1 ВНУТРИСОСУДИСТОЕ ПРИСТЕНОЧНОЕ ТРОМБООБРАЗОВАНИЕ
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Эритроциты имеют на своей поверхности рецепторы, с по​мощью которых происходит иммунная адгезия. Эритроциты выводят ИК из циркуляции, транспортируя их в печень, селе​зенку, где они фагоцитируются. Но при длительном накопле​нии антигенов плода, их количественном преобладании в структуре комплекса над содержанием антител процесс эли​минации нарушается. ИК не просто прикрепляются к поверх​ности эритроцита, а распластываются на нем, нарушая эла​стичность и деформабельность мембраны. Эритроцит стано​вится жестким, изменяется его дискоидная форма. Появляют​ся аномальные типы с отростками и острыми выступами (эхиноциты, шизоциты). Они застревают в узких капиллярах, диа​метр которых меньше, чем диаметр измененных, нагруженных ИК эритроцитов. Нарушается микроциркуляция, возникает тканевая гипоксия. С увеличением срока длительности гестоза растет кислородная задолженность в окружающих тканях.
При гестозе прежде всего поражается сосудисто-тромбоци-тарное звено системы гемостаза. Тромбоциты несут на своей поверхности Fc-рецепторы для IgG и для компонентов ком​племента. Каждый тромбоцит может фиксировать до 4000 мо​лекул системы комплемента, агрегированного с IgG.
"Возбужденные" тромбоциты высвобождают в кровь тром-боксан, гистамин, серотонин, фактор сосудистой проницае​мости, вазоактивные амины, вызывающие сосудистый спазм. Это в свою очередь способствует встраиванию ИК непосред​ственно в эндотелий и субэндотелиальный слой, а также в мышечный слой артериол и артерий небольшого калибра. Происходит склеивание тромбоцитов внутри сосудистой стен​ки, формируется процесс внутрисосудистого пристеночного тромбообразования (схема 1.1).
Необходимо подчеркнуть, что потребление тромбоцитов происходит при прогрессировании гестоза, когда развивается ДВС-синдром. Тромбоциты расходуются на образование при​стеночных тромбов. Их количество в крови неуклонно снижа​ется. Кроме того, прикрепленные к стенке сосуда тромбоциты увлекаются током крови, ударяются о поврежденные стенки. При этом выделяется не только тромбоксан, но и АДФ. Ги​перкоагуляция прогрессирует при постепенном снижении ко​личества тромбоцитов и эритроцитов.
Взаимодействие ИК с нейтрофилами и агрегированным IgG приводит к выделению гранул, из которых выбрасываются со​судосуживающие факторы, высвобождаются протеолитиче-ские ферменты, интерлейкины, вазоактивные пептиды, тром-бопластин, гепарин, анафилактический фактор.
Действие ИК в организме матери исключительно дозозави-симое. Небольшое количество ИК вызывает слабую и непро​должительную воспалительную сосудистую реакцию. Массив​ное скопление ИК сопровождается тяжелыми и множествен​ными повреждениями жизненно важных органов и систем.
Иммунные комплексы непосредственно участвуют в регуля​ции иммунного ответа. В малых концентрациях ИК вызывают пролиферацию В-лимфоцитов, в больших — практически по​давляют их функциональную активность. ИК способны по​давлять активность клеток-киллеров, снижать противоинфек-ционную защиту в материнском организме.
Повреждение эндотелия, повышенный синтез вазоактивных сосудосуживающих веществ (эндотелины, простагландины класса Fa и др.), снижение выделения вазодилататоров и ан-тиагрегантов (простациклин, простагландины класса ly, по​явление в кровотоке тромбопластических субстанций вызыва​ют первые клинические симптомы гестоза: отеки, гипертен-зию, протеинурию в разном сочетании и слабой степени вы​раженности.
В тех случаях, когда нового поступления антигена не проис​ходит, процесс формирования ИК не прогрессирует, активиро​ванные фагоцитирующие клетки быстро поглощают ИК. Про​цесс дальнейшего повреждения сосудов, форменных элементов крови и тканей как бы приостанавливается. Следовательно, ес​ли прорыв плацентарного барьера уже имел место, но не увели​чивается, гестоз принимает легкое и вялотекущее клиническое течение. И напротив, расширение зоны проницаемости в пла​центе для антигенов плода приводит к быстрому прогрессиро-ванию осложнения. Однако, если возникновение гестоза имеет место, он далее не останавливается в своем развитии.
Большое значение в патогенезе гестоза имеет активация системы комплемента. Система комплемента состоит из слож​ного комплекса белков, которые составляют компоненты комплемента С1 — С9, фрагменты их расщепления обозначаются буквами а, Ь, с, (3, §, Г. Например, компонент С5 расхце-пляется на фрагментм С5а и С5Ь.
Синтез компонентов комплемента под воздействием ком-плекса антиген — антитело может происходить медленно или бьгстро. Синтез СЗ происходит со скоростью до 1 мг белка/кг массь! тела в час, что отражается на степени внраженности клинических симптомов гестоза.
Воздействие ИК, содержашего антиген-антитело-активиро-ванньш комплемент, во многом зависит от сочетания компо-нентов белков, вариантов их расшепления и сборки.
Известно, что активация комплемента происходит либо по классическому, либо по альтернативному пуги. Классический пугь активации комплемента заключается в последовательной ак-тивации компоненгов С1, С2, СЗ, С4, вплоть до сборки "мембра-натакуюхцего комплекса" — С5 — С9. Этот комйлекс оказнвает на клетки цитотоксическое и цитолитическое действие, в резуль-тате чего при длительном течении иммунного процесса могут об-разовьшаться дистрофические и некробиотические повреждения органов и систем регуляции, несовместимме с жизнью.
Инициаторами классического пути активации комплемента являются ИК, содержашие чужероднне антигенм, а также фактор XII (Хагемана), тромбопластиновне субстанции, по-павшие в кровь, бактериально-вирусная инфекция, при кото-рой продуцируются 1§О и 1§М (обострение хронической эндо-генной инфекции или острое инфицирование во время бере-менности). Классический путь активации компонентов ком-племента имеет место при длительно текувдем гестозе.
Альтернативньш путь активации комплемента протекает более медленно, но с не менее тяжельши последствиями. Активация компонента по альтернативному пуги происходит под влиянием плазмина, калликреина, трипсина, при воздействии ИК на лей-коцить!, макрофаги, чавде на фоне развившегося ДВС-синдрома.
На уровне образования фрагмента С5Ь, с которого начина-ется образование "мембранатакуюшего комплекса" С5 — С9, оба пути могут состнковьшаться. Комплекс С5 — С9 несет функцию кальциевого канала в тромбоцитах и нейтрофилах и при массивном накоплении этого комплекса в мозговой ткани может возникнуть мгновенная ситуация, когда по этим кана-лам ионь! Са2+ войдут в клетки, внтеснив М§2+, что внзовет отек головного мозга, потерю сознания и обший судорожньш симптом — эклампсию.
Необходимо егце раз подчеркнуть, что эклампсия является са-мьш достоверньш признаком гестоза. Ни одно заболевание (эпилепсия, энцефалопатия и др.) не сопровождается такими характернъши признаками, как приступ эклампсии (отсут-ствие предвестников, мгновенная потеря сознания, асфиксия, тонические и клонические судороги).
Активация фрагаентов комплемента ифает сухцественную роль в развитии гиперкоагуляции через клеточное звено гемо-стаза. В ответ на сборку фрагмента СЗ и С5 моноцитм и эндо-телиальнне клетки секретируют тромбопластин. А образование комплекса С5 — С9 на мембране тромбоцитов вообвде подавля-ет антикоагулянтнне свойства эндотелиальньгх клеток и внзн-вает вмброс тромбопластана и тромбоксана в кровь. Очень бм-стро могут сформироваться пристеночнне тромбн, которне трудно поддежат растворению. Капиллярм закупориваются рас-пластанньши клетками и тромбоцитарньгми массами, снижает-ся кровоток и кровоснабжение органов-мишеней, нарушается микроциркуляция, уменьшаются диффузионнне процессм в различннх участках почек, печени, легких, головном мозге.
Антитромбогеннью свойства эндотелия обусловленн про-стациклиной, которьш постоянно синтезируется и внделяется в кровь. Синтез и секреция простациклина стимулируется брадикинином, тромбином, гистамином, а также калликреи-ном, ангиотензином II, вазопрессином, фрагментом С5а ком-племента. Простациклин обладает внраженньш сосудорасши-ряклцим и антиагрегационньш эффектом. Он расслабляет гладкие мншцн сосудистой стенки и снижает артериальное давление. При повреждении сосудистой стенки ИК (эндоте-лиоз) синтез простациклина снижается. Ангиотензинпревра-1цаю1ций фермент — киназа — превравдает ангиотензин I в мошньш сосудосуживаюхций ангиотензин II, которьш внзн-вает гипертензию. Инактивируется действие брадикинина, плазминогена, что препятствует растворению образовавшихся пристеночннх тромбов.
Актавация системн комплемента приводит к следуюшим биологическим процессам.
▲ Миграция лейкоцитов, гранулоцитов, базофилов, моно-цитов, лимфоцитов к поврежденньш участкам эндотелия со-судов и окружаювдих тканей (там, где происходят иммуннне реакции), что проявляется характерньши признаками иммун-ного воспаления.
▲ Внсвобождение гистамина из нейтрофшюв, эозинофи-лов, базофилов, которьш повьшает проницаемость сосуди-стой стенки (повншенная гидрофильность тканей, отеки).
▲ "Прилипание" циркулируюших иммуннмх комплексов, при которнх клетки крови связьшают компонент комплемента СЗЬ, входятций в ИК (жесткость мембранн эритроцитов, сни-жение деформабельности, повреждение клеточной мембранн тромбоцитов).
▲ Компонент комплемента С2 активирует кининовую сис-тему, приводя к развитию диссеминированного внутрисосуди-стого свертьшания крови — ДВС-синдром (при длительно те-кушем гестозе ДВС-синдром формируется почти у 100 % бе-ременннх женвдин).
▲ Повреждение мембраны клеток-мишеней под действием "мембранатакующего комплекса" С5 — С9 (проявляется нару​шением структуры и функции органов).
Таким образом, активация XII фактора (Хагемана) одновре​менно включает четыре контактные защитные системы орга​низма (коагуляция, фибринолиз, кининовая система и систе​ма комплемента), имеющие между собой самые разные связи и различную активность у каждой пациентки.
Одновременно с формированием ДВС-синдрома активиру​ется фибринолиз, который носит защитный характер, так как растворяет внутрисосудистые микротромбы. За лизис сгустка ответствен фермент плазмин (фибринолизин). Калликреин способен прямо активировать плазминоген, превращая его в плазмин.
Фактор XII играет ведущую роль в индукции субстанций, от​ветственных за активность иммунной воспалительной реакции сосудов. Его активация усиливает патологические изменения, происходящие при взаимодействии ИК и эндотелиоцитов.
Значение повышенного образования кининов при гестозе заключается в том, что их высокое содержание в крови бере​менной женщины увеличивает проницаемость первоначально капилляров, далее других кровеносных сосудов и способствует переходу жидкой части крови в межсосудистое пространство (отеки).
Отеки при начавшемся гестозе являются следствием повы​шения проницаемости капилляров, замедления капиллярного кровотока, увеличения сосудистого сопротивления и повыше​ния капиллярного онкотического давления внутри сосуда, что вызывает выход коллоида в ткани. В более поздние сроки на​чавшегося и развивающегося гестоза в патологический про​цесс вовлекаются почечные клубочки, происходят задержка натрия и воды, снижение диуреза, повышение проницаемости почечных клубочков для белка. Клинически это выражается патологической прибавкой массы тела, пастозностью, отека​ми, которые легко проходят, но также легко рецидивируют.
Через некоторое время к отекам присоединяются транзи-торная гипертензия, следы белка в однократных пробах мочи.
По мере длительности развития гестоза проявляются кли-нико-лабораторные признаки гиперкоагуляции, тромбоцито-пении, ДВС-синдрома.
В заключение этой главы следует подчеркнуть, что патогенез гестоза можно представить в виде айсберга. В надводной, види​мой и наименьшей части присутствуют в разном сочетании:
•  признаки фетоплацентарной недостаточности (ФПН);
•  отеки;
•  артериальная гипертензия;
•  протеинурия.
В темной глубине человеческого организма (как в подвод​ой части айсберга) произошли и прогрессируют следующие роцессы.
•   Повреждения сосудистой эндотелиальной выстилки, обна​жение коллагенового слоя, повышение продукции вазокон-стрикторов и агрегантов.
•   Снижение деформабельности эритроцитов за счет повы​шения жесткости и ригидности клеточных мембран, раз​рушение мембран эритроцитов (гемолиз), тромбоцитов, нейтрофилов. Образование пристеночных тромбов.
•   Внутрисосудистая активация свертывания крови и фор​мирование хронического, подострого или острого ДВС-син-дрома.
 Повышение проницаемости сосудистых стенок капилляров и выход транссудата в окружающие ткани. Повышение гидрофильности тканей.
•   Транзиторный, далее почти постоянный и "жестокий" со​судистый спазм на уровне прекапиллярных сфинктеров, артериол, артерий.
•   Гиповолемия,  соответствующая недостатку в циркули​рующей системе 1200—1500 мл крови.
•   Нарушение функции почек.
•   Нарушение функции печени.
•   Нарушение проницаемости альвеолярных мембран легких — отек легких, инфарктная пневмония, дыхательная недос​таточность.
•  Аутоиммунная антиорганная агрессия против собствен​ных тканей мозга (эклампсия), плаценты (преждевремен​ная отслойка плаценты), почек и печени (почечно-пече-ночная недостаточность, кортикальный некроз, кровоиз​лияние в ткань печени).
•   Метаболические расстройства: повышение ПОЛ, сниже​ние антиоксидантной защиты.
Гестоз — это иммунокомплексная патология, обусловлен-ая:
•  проникновением органоспецифических антигенов плода в кровоток матери;
•  образованием иммунных комплексов, в структуру которых входит активированный комплемент;
•  нарушением их выведения и разрушения в печени;
•   накоплением, циркуляцией и фиксацией ИК на стенках эн​дотелия сосудов, мембранах форменных элементов кро​ви,  в  органах с развитой  системой  микроциркуляции (плацента, печень, легкие, головной мозг);
•  формированием острого эндотелиоза, ДВС-синдрома, по​лиорганной и полисистемной недостаточности.
Глава 2
ОСНОВНЫЕ ЗВЕНЬЯ ПАТОГЕНЕЗА ГЕСТОЗА (ИЗМЕНЕНИЯ ОТДЕЛЬНЫХ ОРГАНОВ И СИСТЕМ ПРИ ГЕСТОЗЕ)
2.1. Плацента
Сущность многосторонних изменений при гестозе заключает​ся прежде всего в первоначальном поражении сосудистой сис​темы плаценты и повышении ее проницаемости для антиге​нов плода. Сосудистая система плаценты является линией первой защиты против проникновения антигенов плода в кровоток матери.
Известно, что с 20-й недели беременности начинаются ак​тивный рост промежуточных ворсин и смена типа стромы на более плотную. Недостаточность второй волны инвазии цито-трофобласта нарушает процесс дальнейшего формирования ворсин плаценты, несмотря на прогрессирование беременно​сти. Развивается вариант хаотичных и склерозированных вор​син. Происходят беспорядочное ветвление мелких ворсин, ко​торые не соответствуют типичным терминальным ворсинам, гиповаскуляризация этих ворсин, избыток соединительной ткани в строме, что препятствует их синусоидальной транс​формации. Отсутствуют типичные синцитиокапилляры, мем​браны и компенсаторный ангиоматоз. Доминирует стромаль-ный компонент при явном отстаивании развития капиллярно​го русла, а также эпителиального покрова ворсин.
Вариант хаотичных склерозированных ворсин сопровожда​ется повышенной проницаемостью плацентарного барьера для антигенов плода, что сопутствует тяжелому гестозу и гипер-тензии беременных, многоплодной беременности, задержке роста внутриутробного плода, а также его антенатальной смерти. Эта патология, по мнению G. Schweikhart и соавт. (1986), отдаленно напоминает гиперзрелость плаценты, хотя по сути является тяжелой формой патологической незрелости плаценты [Милованов А. П., 1999].
Наличие фибриноида, расположенного между материнской кровью и плацентарными тканями, имеет материнское проис​хождение, так как чаще всего фибриноид обнаруживают на поверхности поврежденного синцитиотрофобласта. По совре​менным представлениям, фибриноид представляет собой не только продукт секреторной деятельности цитотрофобласта гликопротеидовой природы, но и антигены плода, протеины материнской крови (адгезирующие белки), а также компоненты экстрацеллюлярного матрикса. Накопление фибриноида более выражено в центральной части плаценты, в краевых зо​нах, где имеется завихрение тока материнской крови, которая достигает хориальной пластинки и возвращается к базальной мембране. Фибриноид в составе базальной мембраны осуще​ствляет защитный иммунологический механизм, не допуская контакта с фетальными клетками. Межворсинчатый фибрино-ид является продуктом тесного взаимодействия материнских компонентов крови (лизированные эритроциты, тромбоциты, фибрин, плазма) и плацентарных клеточных компонентов. Основная задача межворсинчатого фибриноида заключается в закрытии дефектов эпителиального покрова ворсин. Обнару​жение внутриворсинчатого фибриноида в микроканалах пла​центы при гестозе отражает прорыв матрикса стромы ворсин и выраженную плацентарную недостаточность [Милованов А. П., 1999].
Патология структуры плаценты сопровождается при гестозе маловодием, что также свидетельствует о плацентарной недос​таточности. Из известных клинико-морфологических форм маловодия (париетальный мембранит, атрофия децидуальных клеток) для гестоза характерна дизонтогенетическая форма — сохранение мезенхимальных ворсин плодного пузыря, что яв​ляется подтверждением неполноценности первой волны инва​зии синцитиотрофобласта в стенки децидуальных сосудов (6— 8 нед гестации). Дизонтогенетическая форма маловодия ха​рактерна для гестоза, заболеваний почек (хронический пиело​нефрит или хронический гломерулонефрит), а также для арте​риальной гипертонии и гипотонии, анемии, бронхиальной астмы.
А. П. Милованов первый доказал, что при этой патологии имеют место персистенция мезенхимальных ворсин, неполное слияние decidua capsularis с эндометрием матки. Ворсины с плотной гиалинизированной стромой являются препятствием для транспорта воды и мочевины из околоплодной жидкости в капилляры матки, а также блокируется транспорт пролакти-на в сторону околоплодного пространства.
Нередко гестоз развивается на фоне хронической инфекции в матке. В таких случаях олигогидрамнион сопровождается воспалительным поражением плодных оболочек, некрозом амниотического эпителия оболочек и плаценты, которые про​дуцируют компоненты амниотической жидкости. Возможен локальный разрыв плодных оболочек. Массивная гибель ам-ниального эпителия приводит к существенным сдвигам гор-монально-простагландинового баланса, дефициту синтеза простагландинов класса Е и вазоконстрикторному воздейст​вию на сосуды матки. Возникает также недостаточность про-лактина, который участвует в гормонально-простагландино-вой регуляции.
О. В. Зайратьянц и соавт. (2002) подчеркивают, что наибо​лее характерными признаками изменения плаценты при гес-тозе являются массивное отложение фибриноида в межвор​синчатом пространстве, выраженные компенсаторно-приспо​собительные реакции в плаценте (в 100 % случаев), патологи​ческая незрелость — вариант с преобладанием хаотичных не​зрелых ворсин (73—80 %), атрофия и склероз крупных ворсин (60 %). Авторы считают, что современная интенсивная тера​пия (массивная инфузионная, антиагрегантная и антикоагу-лянтная) приводит к тому, что в органах-мишенях (головной мозг, печень, почки) значительно реже наблюдаются обшир​ные инфаркты, кровоизлияния и некрозы, но всегда сохраня​ются морфологические признаки гестоза в маточно-плацен-тарном ложе и плаценте. При этом морфологические измене​ния в плаценте коррелируют со степенью тяжести гестоза.
Таким образом, при гестозё макроскопически выявляют плаценты небольших размеров с наличием геморрагических (красных) инфарктов.
При микроскопическом исследовании обнаруживают:
•  тромбозы сосудов и межворсинчатых пространств;
•  признаки склероза и облитерации, сужение просвета, ате​роматоз артерий;
•  отек стромы ворсин;
•  увеличение количества фибриноида, который "замуровы​вает" часть ворсин;
•  некротические изменения в плаценте;
•  преобладание хаотичных склерозированных ворсин;
•  признаки интенсивных компенсаторных реакций (ангио-матоз, синцитиальные почки, рост новых молодых вор​син, расширение диаметра капилляра в ворсине).
Однако при быстром росте дополнительных ворсин в усло​виях сниженного кровоснабжения и нарушенного кровотока капилляр ворсины сохраняет центральное расположение и не приближается к стенке, как это имеет место в зрелых терми​нальных ворсинах. Поэтому обменные процессы, диффузия кислорода и углекислого газа, проникновение необходимых питательных веществ полностью не компенсируются.
Опережающее (преждевременное) созревание плаценты происходит в условиях изосенсибилизации (образования ан​тител). И если при нормальной беременности плацента ней​тральна в антигенном отношении, в условиях развившегося гестоза она становится иммунологически активной. Появля​ются специфические антитела к плаценте, которые в конеч​ном итоге могут способствовать ее отторжению по типу чуже​родного трансплантата (преждевременная отслойка пла​центы).
Преждевременная отслойка плаценты относится к специфическим осложнениям гестоза, при этом возможны тоталь​ная отслойка всей плаценты и пропитывание матки жидкой кровью, что всегда свидетельствует об исключительной тяже​сти гестоза.
При гестозе в различной степени снижаются функции пла​центы: дыхательная (гипоксия плода), питательная (гипотро​фия, задержка внутриутробного роста), выделительная (мало-водие), защитная (риск внутриутробного инфицирования), гормональная.
Снижение продукции гормонов белковой природы (ХГ, ПЛ), а также специфических белков беременности отражает ослабление взаимной адаптации матери и плода.
В субплацентарной зоне миометрия имеют место свидетель​ства неполной гестационной перестройки маточно-плацен-тарных эндометральных и миометральных сегментов. Спи​ральные сосуды плацентарного ложа сохраняют мышечный и эластический слои либо на всем протяжении сосуда, либо в его отдельных участках. Эти изменения всегда являются доказа​тельством гестоза.
Изменения созревания плаценты не в соответствии с долж​ным гестационным сроком сопровождаются нарушением ней​трализации ИК, что еще более усугубляет опасность прежде​временной отслойки плаценты и внутриутробной смерти пло​да. Эти обстоятельства не позволяют врачу применять такти​ку, направленную на предупреждение преждевременных ро​дов. Истощаются защитно-приспособительные механизмы, вплоть до наступления внутриутробной смерти плода. Дли​тельное течение гестоза может привести к тяжелым и нередко необратимым дистрофическим изменениям в жизненно важ​ных органах и регулирующих системах, что опасно для жизни женщины.
2.2. Почки
Вторым типичным звеном поражения при гестозе являются почки. Недаром много лет поздний гестоз именовали нефро-патией. Почки поражаются раньше других и больше других органов. Их изменения могут носить первичный характер, ес​ли до беременности женщина была здоровой, или вторичный, когда изменения, характерные для гестоза, наслаиваются на уже существующую патологию, иметь обратимый и необрати​мый характер. Нередко скрытое заболевание почек впервые проявляется во время беременности.
Иммунные комплексы, содержащие компонент комплемен​та СЗЬ, откладываются на стенках гломерулярных капилляров. Происходит контактная активация фактора XII с активированным комплементом и калликреин-кининовой системой. Нарушается физиологическая роль почек в регуляции состоя​ния гемостаза. Инициируется процесс микротромбообразова-ния с внутрисосудистой коагуляцией. На определенном этапе развития гестоза этот процесс становится генерализованным. О выраженных нарушениях в микроциркуляторном русле по​чек свидетельствуют данные патоморфологических исследова​ний у женщин, умерших от эклампсии. Выявлены множест​венные фибриновые микротромбы в просвете капилляров клубочков и в приводящих артериолах.
При тромбировании капиллярных клубочков нарушается доставка крови к структурным компонентам нефрона. Посте​пенно (а иногда очень быстро!) развиваются дистрофические и некротические изменения в системе нефрона. При неболь​шом количестве тромбированных клубочков наблюдаются из​менения по типу зернистой дистрофии в эпителии прокси​мальных канальцев.
При массивном тромбозе, когда в процесс вовлечено боль​шинство капиллярных клубочков, развивается коагуляцион-ный некроз проксимальных канальцев. Вокруг некротизиро-ванных канальцев происходят расширение сосудов, кровоиз​лияния. По мере прогрессирования гестоза в процесс вовлека​ются весь нефрон, строма и окружающие сосуды. Все это мо​жет привести к необратимому кортикальному некрозу и да​лее — к почечной недостаточности.
Основные изменения в почках при позднем гестозе сводят​ся к следующему.
▲ Иммунное поражение сосудов по типу эндотелиоза. Стенка сосудов утолщается, просвет суживается. Артериаль​ное кровоснабжение почек снижается. Ишемическая почка в большом количестве начинает продуцировать ренин, который, соединяясь с белками плазмы, превращается в сильный прес-сорный амин — ангиотензин II. Высокая концентрация ан-гиотензина II и других прессорных факторов в крови вызыва​ет длительную и "жестокую" периферическую вазоконстрик-цию и артериальную гипертензию.
▲ Вторым важным компонентом являются высокая прони​цаемость сосудистой стенки и выход жидкости из сосудистого русла в межтканевое пространство. Это приводит к уменьше​нию объема циркулирующей крови (ОЦК), объема циркули​рующей плазмы (ОЦП) и отекам.
▲ Нарушение текучести, реологических свойств крови за счет ДВС-синдрома. В почках образуются участки ишемиче-ских и геморрагических инсультов.
▲ Поражение клубочков и канальцев почек по типу иммун​ного воспаления. Снижается клубочковая фильтрация (олигу-рия), увеличивается проницаемость клубочков для белка (про-теинурия). Постепенно нарушаются все основные функципочек: фильтрационная, концентрационная, реабсорбцион-ная, водовыделительная, гормональная и регуляторная. Сни​жение этих свойств нарушает регуляцию в организме бере​менной артериального давления, ОЦК, ОЦП, осмолярность плазмы, плотность и кислотность мочи.
▲ Первичным ответом почки на снижение кровоснабжения являются перераспределение жидкой части крови, увеличение внеклеточного сектора воды, повышение сопротивления по​чечных сосудов, в связи с чем нарушается концентрация мо​чи, снижается диурез, особенно днем в вертикальном положе​нии женщины. Снижается толерантность к водной нагрузке.
Для начала развития позднего гестоза характерны снижение диуреза, никтурия, повышение относительной плотности мо​чи. Более поздними признаками являются олигурия, сниже​ние относительной плотности мочи, протеинурия, гипонат-риемия, гипокалиемия, защелачивание мочи, которое способ​ствует развитию грамотрицательной микрофлоры и инфици​рованию мочевыводящих путей.
Необходимо принимать во внимание, что по мере длитель​ного течения гестоза, развития нефротического синдрома (протеинурия, гипоальбуминемия, гиперхолестеринемия, оте​ки) или наслоения гестационной патологии на предшествую​щие заболевания почек типа хронического гломерулонефрита резко ослабляется кровоснабжение почек, особенно перфузия коркового вещества почек. Это может повлечь за собой воз​никновение острой почечной недостаточности (ОПН), корти​кального некроза, тромбоза почечных вен, фокально-сегмен​тарного гиалиноза и других крайне тяжелых, нередко смер​тельных осложнений.
В генезе нарушений функции почек при гестозе значитель​ную роль играют критические показатели системного артери​ального давления. Гипертензия выше 170/100 мм рт.ст., а так​же артериальная гипотония ниже 80 мм рт.ст. нарушают ауто-регуляцию почечного кровотока. Гиперкоагуляция и гипераг​регация в сочетании со снижением почечного кровотока вы​зывают уменьшение артериальной перфузии почек, гипоксию нефрона, отек интерстиция, снижение скорости клубочковой фильтрации.
В корковом веществе почек вторично изменяется синтез простагландинов Е2, простациклина, влияющих на уровень ренина. Высокое содержание тромбоксана А2 не только уменьшает кровоток, но и вызывает клеточное набухание ка​нальцев, их обструкцию, а иногда их разрыв.
В результате снижения микроциркуляции и усиления пато​логической гиперкоагуляции нарушается функция надпочеч​ников. Первоначально имеет место персистирующая гипер​продукция катехоламинов, 17-оксикортикостероидов (17-ОКС), повышение продукции антидиуретического гормона
(АДГ), а в более тяжелой степени гестоза — гиперфункция надпочечников сменяется их гипофункцией и далее развива​ется фаза истощения (гипоплазия надпочечников).
По мере усугубления иммунных и нейроэндокринных нару​шений, генерализации ЦИК не только в плаценте, но и дру​гих жизненно важных органах усугубляются все более выра​женные симптомы: артериальная гипертензия, протеинурия, задержка жидкости, снижение диуреза, отеки, гипопротеине-мия.
При патоморфологическом исследовании почек при гестозе выявлены увеличение их массы, билатеральные некрозы кор​кового вещества, резко очерченные границы мозгового и кор​кового вещества.
Микроскопически чаще всего находят набухание эндотелия капилляров клубочков, отложение фибрина в субэндотелиаль-ном слое, пролиферацию мезангиальных клеток, некроз эпи​телия извитых канальцев, тромбоз капилляров клубочков, очаговую лимфоцитарную инфильтрацию стромы [Зайратьянц О. В. и др., 2002].
Таким образом, патоморфологические данные подтвержда​ют, что повреждения почек при гестозе включают два звена: иммунное и гемокоагуляционное. Фиксация ЦИК на мембра​нах клеток эндотелия и субэндотелиального слоя клубочков приводит к повышению сосудистого сопротивления и сниже​нию кровотока. Иммунное воспаление эндотелия запускает процесс внутрисосудистого свертывания крови с отложением фибрина и развитием внутрисосудистого микротромбоза. По​вреждение почек при гестозе касается прежде всего клубочков ("клубочковый капиллярный эндотелиоз") [Shechan H. L., 1990].
При иммунофлюоресцентной микроскопии в почечных клубочках при гестозе обнаружено отложение фибрина, IgG, IgA, IgM (обзорные данные Т. Н. Ганзен, 1982), что подтвер​ждает иммунологические механизмы их повреждения. При этом при тяжелом течении гестоза имеет место уменьшение количества Т- и В-клеток, а также снижение их функциональ​ной активности.
Снижены также показатели гуморального иммунитета, т. е. способность синтезировать антитела.
При особо тяжелом течении гестоза в ИК количественно преобладают антигены плода над содержанием антител мате​ринского генеза. В ИК активируются компоненты компле​мента С5 — С9, обладающие цитотоксическим и цитолитиче-ским действием на клетки тканей.
Рядом исследователей неоднократно доказана депрессия гу​морального иммунитета при гестозе, что в сочетании с физио​логическим снижением клеточного иммунитета делает боль​ных практически беззащитными к инфекции.
2.3. Печень
Печень является главным органом, обеспечивающим детокси-кацию в организме, в том числе и элиминацию ЦИК.
При массивном поступлении антигенов плода в кровоток матери или длительном их проникновении через плаценту в течение 1,5—2 мес звездчатые ретикулоэндотелиоциты пере​насыщаются ИК и перестают их элиминировать. Создаются условия для длительной циркуляции ИК, что способствует их отложению в тканях. Мелкие и слабофиксирующие компле​мент комплексы медленно удаляются из циркуляции.
Задержка элиминации ЦИК в печени происходит при ее хроническом воспалении. При накоплении ЦИК в печени возникает так называемое комплементзависимое иммунное слипание сенсибилизированных клеток с ретикулоэндоте-лиоцитами, что сопровождается гемолитической анемией и тромбоцитопенией. Это самые тяжелые формы гестоза, ко​гда имеет место преимущественное иммунное поражение пе​чени или чаще всего одновременное поражение почек и пе​чени (печеночно-почечный синдром). Возможно, в этот про​цесс вовлекается поражение альвеол и разрушение сурфак-тантной системы легких (почечно-печеночно-легочный син​дром).
Чаще всего это происходит при активации всех компонен​тов комплемента от С1 до С9; ЦИК прилипают к клеточным мембранам печени, почек, легких, сосудам и ткани мозга. Важное значение в формировании этого комплекса играют ионы Mg2+.
Недостаток ионов Mg2+ при активации СЗ способствует формированию ИК с C3b — IgG, который является мощным агглютинином, способным вызвать деградацию окружающих клеток и нарушение ионного равновесия внутри клетки.
Фиксация ЦИК на мембранах гепатоцитов вызывает их им​мунное воспаление. Отложение повышенного количества И К в печени может быть обусловлено рядом факторов:
•  дефектами в системе макрофагов и системе активирован​ного комплемента; перенасыщение звездчатых ретикуло-эндотелиоцитов иммунными комплексами;
•  высокой проницаемостью сосудистых стенок артериол и капилляров;
•  снижением способности к локальной активации компо​нентов комплемента и их быстрой генерализации;
•  угнетением функции тканевых фагоцитов;
•  снижением количества тромбоцитов (выраженная тром-боцитопения);
•  снижением  метаболической  активности  печени,  в том числе способностью к синтезу гидролитических ферментов, направленных на то, чтобы не допустить фиксации ИК на длительное время в печени или почках; • гемолизом эритроцитов.
Исходом этих иммунных нарушений являются выброс фер​ментов в циркулирующую кровь и массовая гибель гепатоци-тов и ретикулоэндотелиоцитов.
В кавказских популяциях встречается дефицит активации ранних компонентов системы комплемента (С1 — С2), что может запустить сборку "мембранатакующего комплекса" и очень тяжелое течение гестоза. ИК в таких случаях отклады​ваются не только в печени, почках, легких, но и коже (по типу аллергического дерматита). Это приводит к стимуляции образования новых ИК и развитию особо тяжелых форм гес​тоза.
В результате системных сосудистых нарушений в печени развиваются острый эндотелиоз, микротромбоз, расстройство микроциркуляции, повышение проницаемости сосудистой стенки, отек периваскулярных зон.
Просвет сосудов печени сужается за счет отложений фибри​на на клетках эндотелия. Тромбозы и кровоизлияния дефор​мируют колонки печеночной ткани, нарушают ее функцию. Нередко возникают субкапсулярные кровоизлияния в ткань печени, отек, напряжение капсулы.
Снижаются белковообразующая, детоксикационная, обмен​ная и другие функции печени. Если наибольшее повреждение происходит в гепатоцитах, синтезирующих белки и прокоагу-лянты, может произойти их жировое перерождение (острый жировой гепатоз).
Повреждение всей паренхимы, эндоплазматической сети печени (системы макрофагов), где происходит разрушение ИК, вызывает тяжелую интоксикацию, нарушение конъюга​ции билирубина. Это наиболее тяжелое повреждение вызыва​ет ферментную аутоагрессию, разрушение тромбоцитов и эритроцитов (HELLP-синдром).
При более легком течении гестоза существенного снижения функций печени не выявлено, тогда как при преэклампсии и эклампсии обнаружены подавление метаболизма и задержка выведения лекарств.
При морфологическом исследовании печени у умерших от эклампсии женщин отмечаются перипортальный (околоворот​ный) некроз, субкапсулярные кровоизлияния, массивное от​ложение фибрина в синусоидальных капиллярах печени. Ред​ко, но возможен разрыв капсулы печени с массивным (всегда смертельным) кровотечением в брюшную полость.
Морфологической основой печеночной недостаточности являются дистрофические изменения паренхимы печени либо ее жировое перерождение, нарушение обмена холестерина гепатоцитах (гиперхолестеринемия), при котором происходит атероматоз артерий.
Следует подчеркнуть, что наиболее распространенные био​химические исследования функции печени и печеночные пробы позволяют выявить только тяжелую патологию, тогда как более легкие формы поражения остаются незамеченными.
При гестозе процессы аэробного окисления в печени заме​няются неэкономным анаэробным гликолизом. Учитывая, что печень является единственным местом синтеза альбуминов, фибриногена, протромбина и других прокоагулянтов, при по​вреждении ее паренхимы развиваются соответствующие дефи​циты: гипопротеинемия, гипоальбуминемия, снижение коагу-ляционного потенциала крови. Печеночная недостаточность при длительно текущем гестозе сопровождается одновремен​ным развитие почечной недостаточности (печеночно-почеч-ный синдром) и/или острым панкреатитом.
К летальному исходу приводят прогрессирующая интоксикация, коагулопаттеские кровотечения, почечно-печеночная кома.
При одновременном тяжелом поражении сосудов печени и почек (нефрогепатопатия) ситуация утяжеляется разрушением и гемолизом эритроцитов (за счет множественных нитей фиб​рина, выпавших вдоль стенок капилляров, венул, артериол). Гемолитическая анемия вызывает образование прямого били​рубина, вывести который, т. е. связать с глюкуроновой кисло​той, печень полностью не способна.
При некрозе печеночной паренхимы может иметь место ги-перкалиемия, вызывающая клинические симптомы невроло​гического характера (гипорефлексия, парестезии, беспокойст​во, одышка, экстрасистолия), а также признаки тяжелой ин​токсикации.
Результатом иммунной и ферментной аутоагрессии, рас​стройства внутриорганной микроциркуляции, тяжелых нару​шений метаболизма ацинарных клеток может явиться гемор​рагический или деструктивный панкреонекроз. Бурная акти​вация собственных протео- и липолитических ферментов (трипсина, хемотрипсина) сопровождается быстрым фермен​тативным аутолизом ацинарных клеток. Деструкция мембран​ных клеточных структур сопровождается выбросом из гранул секрета не в просвет протоков, а в интерстициальное про​странство, откуда ферменты всасываются в кровь и лимфу. Активированный трипсин "включает" в цепь нарушений кал-ликреин-кининовую систему, высвобождает гистамин и серо-тонин, что сопровождается расстройством гемо- и лимфоцир-куляции, образованием некрозов.
Помимо острой почечно-печеночной недостаточности, при деструктивном панкреатите возникают гипергидратация лег​ких, миокардиодистрофия, асцит.
Для гестоза характерна неодинаковая степень поражения сосудов разных органов, поэтому имеют место различные клинико-морфологические варианты.
2.3.1. Острая подкапсульная гематома и спонтанный разрыв печени
Это осложнение является крайне тяжелым, так как почти все​гда приводит к летальному исходу. В основе его лежат сосуди​стые нарушения, типичные для гестоза: острая субкапсуляр-ная гематома печени, симптоматика которой вполне типична (острые или нарастающие боли в правом подреберье, анемия).
При гестозе происходит отложение фибрина в стенках сосу​дов и в синусоидах печени. Это приводит к затруднению кро​вотока и набуханию печени (напряжение капсулы, боли в эпигастральной области).
Предполагается такая последовательность развития подкап-сульной гематомы и спонтанного разрыва печени: некроз средней оболочки артериальной стенки, затем аневризматиче-ское расширение этой артерии, при перепадах артериального давления — разрыв, что чаще всего наблюдается во время оперативного вмешательства (кесарево сечение). Образуется расслаивающая гематома, доходящая до фиброзной оболочки (капсулы Глиссона) с перфорацией гематомы в брюшную по​лость.
Гематомы печени локализуются на верхней или нижней по​верхности печени справа и почти никогда не наблюдаются на поверхности левой доли. Повышение кровяного давления в портальной системе вызывает задержку кровотока в системе венечной (коронарной) связки. Серповидная связка отграни​чивает правую долю от левой и препятствует распростране​нию гематомы на левую долю, поэтому гематома может по​крывать всю правую долю или оставаться вначале ограничен​ной у выпуклой поверхности печени на уровне VIII сегмента.
Разрыв печени у больных с тяжелым гестозом отличается от травматического разрыва тем, что при гестозе ткань печени диффузно поражается геморрагическим процессом.
Учитывая, что разрыв гематомы чаще всего происходит во время оперативного вмешательства (кесарева сечения), требу​ется особая подготовка к операции у больных с преэклампси-ей или эклампсией. Приводим клиническое наблюдение.
Больная 34 лет поступила в родильный дом в сроке беременности 28 нед с жалобами на нарастающие боли в эпигастральной области и в правом подреберье, тошноту, рвоту. С 22 нед беременности имели место патологическая прибавка массы тела, следы белка в моче, пе​риодическое повышение артериального давления. От госпитализации отказалась, поэтому лечилась амбулаторно (ограничение жидкости, мочегонные, дибазол, папаверин, эуфиллин). В последнюю недел появились тошнота, головная боль, бессонница, ноющая боль в пра​вом подреберье. В женскую консультацию не обращалась, накануне поднимала тяжести (занималась сельскохозяйственной работой).
При поступлении: состояние тяжелое. Кожные покровы бледные. Отеки голеней и стоп. АД 110/70 мм рт.ст. В течение часа АД снизи​лось до цифр 90/60 мм рт.ст. Пульс 120 ударов в 1 мин, мягкий, лег​ко сжимаемый. Матка увеличена до размеров 24 нед беременности (при уточненном сроке 28 нед). При УЗИ имеет место внутриутроб​ная задержка роста плода на 4—5 нед, признаки асфиксии плода. В анализах мочи белка 7 г/л, цилиндры. В анализе крови — эритроци​тов 2,5 • 1012/л, лейкоцитов — 21,2 • 109/л.
Установлен диагноз: беременность 28 нед, головное предлежание. Тяжелая нефропатия. Преэклампсия. Подозрение на преждевремен​ную отслойку плаценты. Внутриутробная задержка роста и асфиксия плода.
Произведена „нижнесрединная лапаротомия. Операция кесарева сечения. Извлечен мертвый глубоко недоношенный мальчик массой тела 920 г. Началось кровотечение. При ревизии брюшной полости обнаружена огромная подкапсульная гематома, захватывающая всю правую долю печени до серповидной связки и уже перфорированная в брюшную полость. Произведены удаление матки, попытка зашива​ния и тампонады разорванной печени. Смерть наступила во время операции. На вскрытии выявлены признаки дистрофического пора​жения почек, геморрагический инфаркт правой доли печени, разрыв гематомы и ткани печени длиной 7 см. При морфологическом иссле​довании печени выявлены увеличение ее массы, подкапсулъные кро​воизлияния, некрозы, внутрипеченочные кровоизлияния ("эклампси​ческая печень").
Наиболее характерными микроскопическими признаками поражения печени при гестозе являются:
•  резко выраженная белковая или жировая дистрофия гепатоцитов;
•  некроз гепатоцитов;
•  подкапсульные и внутрипеченочные кровоизлияния;
•  тромбоз капилляров.
2.4. Сердечно-сосудистая система. Особенности системной гемодинамики
Основными признаками гестоза являются острое иммунное воспаление сосудистых стенок (эндотелиоз), их повышенная проницаемость и сосудистый спазм, который по мере про-грессирования иммунокомплексных нарушений принимает характер постоянной гипертензии, доходящей иногда до очень высоких цифр.
Спазм сосудов при гестозе обусловлен многими факторами:
•  гиповолемией;
•  расстройством вегетативной регуляции;
•  повышением реактивности сосудистой стенки в ответ на воздействие сосудосуживающих факторов;
•  снижением   кровотока   в   маточно-плацентарном   круге кровообращения и в почках;
•  нарушением микроциркуляции и др.
В механизме гипертензии у беременных с гестозом большое значение имеют патологические изменения почек, которые сходны с изменениями при хроническом гломерулонефрите.
Одной из причин артериальной гипертензии является дис​баланс между продукцией вазоконстрикторов, обладающих также агрегатным действием, и синтезом вазодилататоров-ан-тиагрегантов. К первой группе относят вазопрессин, эндоте​лии, метаболиты системы ренин-ангиотензин-альдостерон, а также катехоламины, серотонин, тромбоксащ простагландины класса F. Ко второй — простациклин, сосудистый релакси-рующий фактор, простагландины класса Е. Одновременно с сосудосуживающим действием перечисленных биологически активных веществ проявляются их гиперкоагуляционные и гиперагрегационные свойства.
При гестозе снижаются реологические свойства крови, обу​словливающие ее вязкость. Кровоток прерывается прежде все​го в сосудах малого калибра — в капиллярах, что в свою оче​редь приводит к их облитерации и тканевой гипоксии.
Патоморфологические исследования, проведенные при вскрытии больных, умерших от гестоза, подтверждают иммун​ный генез повреждения стенок сосудов. Наблюдается набуха​ние цитоплазмы, отложение фибрина вокруг базальной мем​браны и внутри эндотелиальной цитоплазмы. Иммунные ком​плексы обнажают мышечно-эластическую мембрану сосудов и тем самым провоцируют образование клеточных агрегатов, пристеночных тромбов и облитерацию капилляров.
Особое значение в развитии сосудистого спазма при гестозе имеют изменения синтеза альдостерона, ангиотензина II и дисбаланс соотношения простагландинов (классы Е и F, об​ладающие разнонаправленными свойствами). Альдостерон об​разуется в надпочечниках, после чего проникает через сосуди​стую стенку в окружающие ткани, клетки и экстрацеллюляр-ное пространство. Происходит задержка в организме натрия и воды (отеки).
В механизмах развития вазоспазма при гестозе важное зна​чение имеют тромбоксан (А2) и простациклин. Тромбоксан синтезируется в мембранах микросом тромбоцитов, проста​циклин — в эндотелии сосудов. Тромбоксан приводит к уси​лению агрегации тромбоцитов с выделением из них биологи​чески активных веществ (серотонин, ионы Са2+ и др.), повы​шающих сосудистый тонус. Простациклин обладает выражен​ной антиагрегантной активностью, являясь мощным вазодилататором. Недостаточная продукция простациклина и избы​точная — тромбоксана способствует возникновению генера​лизованного сосудистого спазма в сочетании с гиперкоагуля​цией крови.
При гестозе имеет место гиповолемия — недостаток ОЦК на 1200—1500 мл и более, необходимый для адекватного обес​печения нового круга кровообращения в системе мать — пла​цента — плод. Приспосабливаясь к недостаточному объему крови, сосудистая система матери находится в состоянии не​прерывного спазма, что выражается в повышении артериаль​ного давления. Применение гипотензивных препаратов без восполнения недостающего объема может привести к не​управляемой гипотонии, смерти плода, ухудшению перфузии почек, которые наиболее чувствительны к гипоксии.
Отражением* повышенного периферического сосудистого сопротивления является увеличение показателя среднего арте​риального давления, которое высчитывается по формуле:
САД = АДс + 2АДд 
где САД — среднее артериальное давление; АДс — систоличе​ское артериальное давление; АДд — диастолическое артери​альное давление.
Спазм сосудов, повышение периферического сосудистого сопротивления, выраженная гиповолемия, гиперкоагуляция — основные патогенетические звенья гестоза. Клинически это проявляется ведущим симптомом гестоза — артериальной ги-пертензией.
Следует подчеркнуть, что повышение артериального давле​ния при гестозе может быть весьма разнообразным. Вот наи​более частые варианты.
▲ Одновременно повышается систолическое и диастоличе​ское артериальное давление (140/90—150/100 мм рт.ст.).
▲ Повышается только систолическое артериальное давле​ние, а диастолическое сохраняется на нормальных или сни​женных цифрах (140/70—150/70 мм рт.ст.).
▲ Систолическое артериальное давление повышено, диа​столическое — повышено значительно (140/110—150/120 мм рт.ст.) и т. д.
Артериальная гипертензия может быть транзиторной и кратковременной, высокой, но не продолжительной, высокой и длительной. Пульс — учащенным, уреженным, лабильным.
Варианты изменений гемодинамики зависят от многих при​чин: степени тяжести гестоза, длительности его течения, со​путствующего фонового заболевания беременной женщины (гипертоническая болезнь, нейроциркуляторная дистония по гипотоническому типу, нейроэндокринная симптоматическая гипертензия и др.). Однако следует принимать во внимание особенности системной гемодинамики, которая имеет значе​ние в клиническом проявлении гестоза, а главное, в целесо​образности подбора тех или иных компонентов комплексной терапии гестоза.
Комплексная оценка центральной и регионарной гемодина​мики матери позволяет в определенных пределах прогнозиро​вать нарастание степени тяжести гестоза, оценить опасность возникновения эклампсии, риск прогрессирования плацен​тарной недостаточности [Стрижаков А. Н., 1995].
В современной акушерской клинической практике целесо​образно у женщин с сосудистыми заболеваниями проводить эхокардиографические исследования для оценки системной гемодинамики и ее изменений при гестозе. Это позволит бо​лее прицельно назначать медикаментозные препараты для профилактики и лечения гестоза.
Обследование проводится на основе программы L. Teicholz с помощью УЗИ, включая эхографию, эхокардиографию, доп-плерометрию. Определяют основные гемодинамические пара​метры — ударный и минутный сердечный выброс с последую​щим вычислением интегральных показателей УИ (ударного индекса) и СИ (систолического индекса), вычисляют общее периферическое сосудистое сопротивление.
Для гиперкинетического типа кровообращения УИ более 61,6 л/и2, СИ более 5,0 л(мин • м2; эукинетический тип — УИ 24,7—61,6 л/м2, СИ 2,4—5,0 л(мин-м2); гипокинетический тип — УИ менее 24,7 л/м2, СИ менее 2,4 л(мин • м2) [Ляшен-ко Е. А., 1995).
Целесообразно оценить кровоток в почечной артерии, в ар​терии центральной зоны почки, в артерии паренхимы с по​следующим вычислением систолодиастолических отношений [Храмова Л. С, 1991; Ковалева Л. Г., 1995].
Особенности мозгового кровообращения выявляются по со​стоянию кровотока в экстракраниальных сосудах системы сонной артерии (общая, наружная, внутренняя, надблоковая). С помощью допплерометрии по стандартной методике с ком​пьютерной обработкой допплерограмм высчитывают пульса-ционный индекс (ПИ), индекс резистентности (ИР). Диагно​стическими критериями нарушения церебральной гемодина​мики считают численные значения ИР более 0,65, а ПИ более 1,28 во внутренней сонной артерии в III триместре беремен​ности. Наличие ретроградного направления кровотока в над​лобковых артериях необходимо рассматривать как крайнюю степень нарушения церебральной гемодинамики и фактор риска развития преэклампсии и эклампсии [Ковалева Л. Г., 1995].
Исследования центральной и периферической гемодинами​ки, а главное, интерпретация полученных данных для акушеpa-гинеколога может представлять известные трудности, по​этому в исследовании необходимо участие специалиста, что вполне возможно при наличии отделения функциональной диагностики.
• Особенности системной гемодинамики
Известно, что при физиологически развивающейся бере​менности формируется единая гемодинамическая система мать — плацента — плод, для обеспечения которой в мате​ринском организме происходят следующие изменения.
▲ Повышение сократительной активности миокарда и объ​емных показателей центральной гемодинамики у матери, уве​личение ударного и сердечного выброса крови из сердца в об​щую систему кровообращения.
▲ Снижение общего периферического сосудистого сопро​тивления под влиянием повышенного синтеза простациклина и простагландинов класса Е плодовой частью плаценты и тка​нями плода.
▲ Уменьшение сосудистого сопротивления в почечных и мозговых сосудах (в среднем на 16—18 % от исходного уров​ня).
▲ Понижение сосудистой резистентности в маточных и спиральных артериях субплацентарной зоны, что отражается в снижении систолодиастолических отношений при допплеро-метрии на 35 % и возрастании скорости кровотока в сосудах плаценты и пуповины.
Основной целью этих изменений является улучшение пло-дово-плацентарного кровообращения, что соответствует опти​мальному режиму для роста и развития плода, плаценты и роста матки.
Гемодинамическая неоднородность женщин позволила вы​делить основные типы гемодинамики, на фоне которых раз​вивается беременность и возможно возникновение гестоза.
1.  Нормальный, эукинетический тип кровообращения, при котором изменяются вышеназванные показатели системной гемодинамики в соответствии с нормально развивающейся бе​ременностью. Артериальное давление в первую половину бе​ременности снижено на 10—12 мм рт.ст., с 20 нед настолько же повышено. Ударный и систолический объемы сердца не​сколько повышены за счет увеличения силы сердечных сокра​щений. Общее периферическое сосудистое сопротивление по​нижено по сравнению с состоянием до беременности. Сердце работает в нормальном режиме.
2.   Гиперкинетический вариант, при котором имеет место увеличение ударного и минутного объема сердца, возрастание систолического объема при снижении сосудистого тонуса, пе​риферического сосудистого сопротивления, повышенной ла​бильности пульса и артериального давления. Гиперкинетический тип характерен для юных и молодых женщин, пациенток с нейроциркуляторной дистонией, артериальной гипотонией, при хронической инфекции и гипофункции коры надпочеч​ников.
3. Гипокинетический вариант кровообращения сочетает в себе снижение сократительной активности сердца (уменьше​ние ударного и сердечного индексов) и повышение перифери​ческого сосудистого сопротивления как следствие длительно​го сосудистого спазма, нарушения метаболизма в миокарде и повышенной свертываемости крови. Этот тип кровообраще​ния чаще встречается у женщин позднего репродуктивного возраста с артериальной гипертонией, нейроэндокринно-об-менными нарушениями, при заболевании почек и печени.
Развиваясь на фоне различных типов системной гемодина​мики, гестоз не только изменяет их характеристики, но имеет различный прогноз в отношении исходов беременности для матери и плода.
▲ В отличие от нормально развивающейся беременности при гестозе сократительная функция миокарда существенно снижается. Уменьшаются сила сердечных сокращений, удар​ный и минутный объемы сердца. Нарушаются метаболические процессы в миокарде, почках, надпочечниках.
▲ Сосудистое периферическое сопротивление повышается значительно из-за длительного генерализованного спазма ар-териол и прекапиллярных сфинктеров, а также из-за наруше​ний в системе микроциркуляции.
▲ Снижается ОЦК на 1200—1500 мл и более. Именно этот объем необходим для обеспечения маточно-плацентарного кровообращения. Гиперволемия, характерная для беременно​сти, сменяется гиповолемическим синдромом, при котором поддерживается длительный сосудистый спазм, приспосабли​вая объем сосудистого русла к сниженному объему крови.
▲ Парадоксальное сочетание гиповолемии и тканевых оте​ков усугубляет гипоперфузию в жизненно важных органах и тканях.
▲ Гестозу присущи дисфункции вегетативной системы, ла​бильность сосудистого тонуса, метаболические расстройства, а также структурно-функциональные нарушения основных сис​тем регуляции гемостаза.
При длительно текущем, сочетанном гестозе, при особо тя​желых формах его клинического проявления преобладает ги​покинетический тип гемодинамики.
Прогностически этот вариант наиболее неблагоприятен из-за высокой опасности почечной недостаточности (снижение почечного кровотока), эклампсии, снижения маточного кро​вотока. В результате раннего развития и длительного течения гестоза плацентарная недостаточность чаще носит суб- и де-компенсированный характер. Имеет место задержка внутриутробного роста плода и/или хроническая гипоксия. При гипо​кинетическом типе центральной материнской гемодинамики в 100 % имеют место тяжелые нарушения почечного, маточ-но-плацентарно-гагодового и внутриплацентарного кровотока, изменения мозговой гемодинамики могут нарастать очень бы​стро с последующим развитием преэклампсии и эклампсии в течение ближайших 48 ч.
Выделение гипокинетического типа кровообращения в сис​теме центральной гемодинамики имеет значение для подбора медикаментозной терапии гестоза. В курс лечения необходи​мо включать антиагреганты, антикоагулянты, вазодилататоры в сочетании с препаратами, улучшающими метаболические процессы в миокарде.
Течение гестоза при гипокинетическом типе центральной гемодинамиюГносит самый тяжелый характер, так как сопро​вождается не только высокими цифрами диастолического, среднего артериального давления, но и снижением сократи​тельной функции левого желудочка сердца (тахикардия). Для лечения артериальной гипертензии у этих больных на фоне инфузионной терапии, восстанавливающей недостающее ОЦК и ОЦП, применяют гипотензивные препараты типа кло-фелина в сочетании с антагонистами ионов кальция (нифеди-пин). Препараты увеличивают сердечный выброс, снижают общее периферическое сосудистое сопротивление.
2.5. Система дыхания
Симптомокомплекс полиорганной недостаточности при тяже​лом и очень тяжелом гестозе неизменно включает в патологи​ческий процесс систему дыхания.
Больные с этой патологией после кесарева сечения чаще всего умирают от прогрессирующей полиорганной недоста​точности, в том числе от дыхательной недостаточности, ко​торую далеко не всегда удается устранить при длительной искусственной вентиляции легких. Нередко не удается вос​становить самостоятельное дыхание ни сразу после опера​ции, ни спустя несколько суток. В последние годы тактика длительной вентиляции легких при острой дыхательной не​достаточности у пациенток с эклампсией стала ведущей, но не бесспорной.
Попытки оксигенации кислородом, а также путем гипер​вентиляции не снижают тяжелую гипоксемию. На фоне дли​тельной ИВЛ легочная недостаточность не купируется, сохра​няется гиперкапния, интоксикация, нарастает отечный син​дром. Легкие перестают осуществлять перфузионную и диф​фузионную функции, позволяющие оксигенировать венозну кровь через альвеолярно-капиллярные мембраны. Внешнее дыхание и вентиляционная функция при этом страдают в зна​чительно меньшей степени. Их нарушение является чаще все​го свидетельством кровоизлияния в мозг, угнетения дыхатель​ного центра или аспирационного синдрома.
При патоморфологическом исследовании органов умерших от эклампсии женщин у 80 % из них констатируют признаки отека легких. На вскрытии умерших женщин обращает на се​бя внимание полнокровие легочной ткани, наличие участков уплотнений (тонут в воде). На разрезе легких — стекает кро​вянистая жидкость. Под висцеральной плеврой и в паренхи​ме — множество кровоизлияний.
При гистологическом исследовании выявляются множест​венные микротромбы в капиллярах и мелких артериях, интер-стициальный отек, гиалиновые мембраны, отложение фибри​на, признаки тяжелых дисциркуляторных нарушений и воспа​лительных изменений. В нижних отделах легких по отноше​нию к горизонтальному положению больной констатируется гипостатическая двусторонняя пневмония. Участки ателекта​зов чередуются с эмфизематозным расширением альвеол, имеют место разрывы альвеол и перегородок. 
По нашим данным, у 4 из 48 умерших от эклампсии жен​щин, где роды были проведены через естественные родовые пути, подобных тяжелых изменений в легких не обнаружено, хотя патоморфологическая картина мозга, почек, печени, мат​ки и плаценты у всех была идентична.
Однако вернемся к полиорганной недостаточности при гес-тозе. Легкие повреждаются при тяжелом и очень тяжелом гес-тозе (преэклампсия, эклампсия) так же, как и другие органы-мишени, но с учетом особенностей гистологического строения.
Иммунные комплексы, циркулирующие в крови, фиксиру​ются не на поверхности альвеол, а на клетках эндотелия, стенках легочных капилляров, мембранах эритроцитов, мак​рофагов, легочного интерстиция. Отсюда — преимуществен​ные зоны повреждения. Повреждаются не альвеолы, которые осуществляют синтез сурфактанта, транспорт воздуха, венти​ляцию, а структуры, главной функцией которых является пер​фузия крови, диффузия газов из альвеол в кровь, артериализа-ция венозной крови, сохранение гомеостаза в организме. При гестозе нарушаются все другие функции дыхательной сис​темы.
Основными функциями легких являются следующие.
▲ Фильтрация крови, очищение ее от механических приме​сей, микротромбов, продуктов нарушенного метаболизма, разрушенных белков, обрывков нитей фибрина, агрегантов тромбоцитов и клеток крови и др.
▲ Стабилизация системы гемостаза и регуляция агрегант-ного состояния крови. Легкие являются самым богатым источником гепарина и тромбопластина после мозговой ткани. При гиперкоагуляции легкие продуцируют гепарин, при гипокоа-гуляции усиливается поступление тромбопластина.
▲ Сохранение водно-электролитного и кислотно-основного баланса. Легкие выводят не только углекислый газ, но и воду, электролиты. Легкие способны поглощать воду из отечных бронхов и альвеол при проникновении воды в верхние дыха​тельные пути.
▲ Стабилизация метаболических превращений жиров и бел​ков, обеспечивающих восполнение энергетических затрат, те-плорегуляцию и теплопродукцию в организме.
При острой дыхательной недостаточности (ОДН) в легких нарушается множество других функций, сохраняющих в орга​низме гомеостаз (постоянство среды и равновесие регулирую​щих систем). *
Фиксация ЦИК к эндотелию артериоло-капиллярных сосу​дов, легочному интерстицию вызывает острое иммунное вос​паление лишь в случае активирования всех компонентов ком​племента и агрегированного IgG либо при сборке "мембран-атакующего" комплекса С5 — С9, разрушающего мембраны клеток. Это имеет место при:
•   длительно текущем гестозе, когда ЦИК перестают элими​нироваться из звездчатых ретикулоэндотелиоцитов;
•   особо тяжелом сочетанием гестозе (массивный прорыв антигенов плода через плацентарный барьер в кровоток матери);
•  развитии гестоза на фоне аллергического компонента.
Условиями повреждения легочных мембран, легочного ин-терстиция, эндотелиального слоя являются также:
•  выраженные нарушения гемодинамики и микроциркуля​ции;
•  гиповолемия и гипопротеинемия;
•  снижение онкотического давления в плазме крови;
•  уменьшение кровоснабжения легочной ткани.
Гестоз тяжелого течения сопровождается всеми перечис​ленными компонентами этих условий плюс генерализован​ным иммунным воспалением артериолокапиллярного звена легких.
Капиллярное звено легких очень большое. Его площадь со​ставляет около 70 м2 (!). Все артериолокапиллярное русло по​крыто эндотелиальными клетками, на мембране которых фик​сируются ЦИК. Количество эпителиальных клеток в легких тоже очень большое и составляет почти половину всех эндоте-лиальных клеток организма. Поэтому поражение легких вы​зывает крайне тяжелое состояние пациенток. Материнская смертность от ОДН, точнее от полиорганной недостаточности
с включением острого респираторного дистресс-синдрома, очень высока (55—65 %). В результате гемодинамических и микроциркуляторных расстройств в дыхательных мышцах снижается микрокровоток в легочной ткани, возникает гипо-вентиляция.
Иммунное воспаление эндотелия сопровождается снижени​ем продукции сурфактанта, способствует развитию интерсти-циального отека легочной ткани, уменьшению ее эластично​сти, появлению так называемой жесткости легких.
В бронхиальном кровотоке повышается аэродинамическое сопротивление, что сопровождается обструктивным сужением бронхиол и дискинезией верхних дыхательных путей (сим​птом затрудненного носового дыхания при гестозе). Необхо​димо принимать во внимание, что затруднение носового ды​хания посредством ряда механизмов связано с нарушением гемоликвородинамики в головном и спинном мозге.
При генерализованном иммунном эндотелиозе снижается синтез простациклина, тормозящего агрегацию тромбоцитов, повышается продукция тромбоксана А2, оказывающего проти​воположное действие. Легкие перестают извлекать из крови фибрин и продукты его деградации (ПДФ).
Повреждение эндотелия альвеолярно-капиллярных мем​бран ИК, вовлечение интерстициального слоя, содержащего коллаген, эластин, фибронектин, в процесс иммунного воспа​ления сопровождается интерстициальным отеком легких. Аль​веолы пропитываются не только водой, но и белковой жидко​стью (компоненты плазмы). Легочная ткань уплотняется, сни​жается ее растяжимость и эластичность. Агрегация и деграну-ляция нейтрофилов, сочетающиеся с активацией комплемента и действием "мембранатакующего" комплекса, практически разрушают часть альвеолярно-капиллярных мембран.
В альвеолы проникают плазменные белки, инактивирую-щие сурфактантную систему легких. Формируются гиалино​вые мембраны, выстилающие изнутри альвеолярную поверх​ность, образуются ателектазы. Возникает шунтирование кро​ви в легких. Гипоксия нарастает и не исчезает при ингаля​ции кислорода. Шоковые легкие не способны осуществлять перфузию, газообмен и диффузию газов, несмотря на дли​тельную искусственную вентиляцию и повышение дыхатель​ного объема. Длительная ИВЛ может усилить деструктивные изменения легких, вызвать разрывы эмфизематозных участ​ков. При этом участки ателектазов не расправляются ввиду образования гиалиновых мембран и снижения эластичности легочной ткани.
Повышение содержания в легких гистамина и серотонина усиливает риск развития тромбоэмболии легочной артерии, что является не таким уже редким осложнением, сопутствую​щим тяжелому гестозу.
Заподозрить образование гиалиновых мембран, альвеоляр​ное шунтирование крови и формирование шоковых легких можно по артериальной гипоксии, которая не устраняется по​сле принудительной вентиляции легких чистым кислородом.
Таким образом, при тяжелом гестозе, преэклампсии и эклам​псии сопутствующим компонентом полиорганной недоста​точности является острая дыхательная недостаточность.
Острая дыхательная недостаточность (респираторный дист​ресс-синдром) является следствием воздействия иммуноком-плексного воспаления эндотелиально-интерстициальных сло​ев легочно-капиллярных мембран в сочетании с тяжелыми нарушениями гемодинамики, микроциркуляции, гипоксии, гиперкоагуляции, микротромбоза, повышенной проницаемо​сти сосудистой стенки, гиповолемии и уменьшения крово​снабжения легких.
Для диагностики шоковых легких, респираторного дист​ресс-синдрома взрослых используются рентгенологические исследования и КТ. На рентгенограммах, компьютерных то​мограммах обнаруживают диффузное двустороннее поражение легких (инфильтрация легочной ткани).
Рядом авторов установлено, что не менее 30—40 % от сум​марного альвеолярного объема легких при острой дыхатель​ной недостаточности сохраняют нормальные свойства (поэто​му всегда есть шанс на спасение). Здоровые участки легких, обеспечивающие газообмен, располагаются в верхних отделах легочной ткани (при данном положении тела). Это так назы​ваемые детские легкие ("бэби-легкое").
Респираторная поддержка (вспомогательное дыхание) должна проводиться на всех этапах, где она необходима, для обеспечения жизни больной.
Основой ОДН при гестозе являются "жесткие", "опеченев-шие" легкие, плохо раскрывающиеся при вдохе. Легкие неодно​родны по вентиляции, кровотоку и эластичности. Жесткость не является диффузной. Поэтому при лечении пациенток с тяже​лой патологией необходимо часто изменять положение тела.
При респираторной поддержке максимальное давление не должно быть более 35 см води, ст., максимальный объем вдоха — не более 5 мл/кг.
Чтобы пораженные участки легких лучше раскрывались, следует удлинить фазу вдоха; применить обратное соотноше​ние вдоха и выдоха. На выдохе необходимо сохранять поло​жительное давление.
Для нормализации легочного кровотока и уменьшения ар-териолоспазма применяют:
•   ингаляции оксида азота (NO);
•  аэрозольную ингаляцию простациклина;
•  введение антиагрегантов и антитромботических препара​тов (трентал, курантил, аспирин, реополиглюкин, про-стагландин Е и др.).
Главным в лечении критических состояний, в том числе ОДН, является борьба с полиорганной недостаточностью.
2.6. Головной мозг. Изменение глаза
Изменения при гестозе в таком сложном и почти герметиче​ски закрытом органе — в головном мозге изучены очень мало. В основном они описаны патологоанатомами. Хотя реанима​ция и интенсивная терапия, которые проводились практиче​ски у всех умерших женщин, по-видимому, изменяют морфо​логическую картину, тем не менее приведенные нами данные, которые касаются 48 умерших от преэклампсии и эклампсии рожениц и родильниц за 1980—1985 гг. и 1990—2003 гг., в от​ношении поражения мозга и почек совпадают значительно больше, чем описание макро- и микропрепаратов легких. При макроскопическом исследовании обнаруживают:
•  в 100 % резко выраженный отек и набухание вещества го​ловного мозга;
•  почти в 70 % — ишемические инфаркты;
•  в 30 % — внутримозговые кровоизлияния, чаще в лобные и височные доли с прорывом крови в желудочки мозга и подпаутинное пространство (20 %);
•  в 18 % — дислокация мозгового ствола, которая и является непосредственной причиной смерти больных.
Кроме того, отмечается сглаженность борозд мозга, насту​пающая в результате отека вещества мозга.
При микроскопическом исследовании в 100 % обнаруживают очаги некроза нейронов и глии; резко выраженный периваску-лярный и перицеллюлярный отек. Почти в половине исследова​ний отмечаются периваскулярные кровоизлияния, а также тром​боз артериол и капилляров. Кроме того, выявляются мелко​очаговые кровоизлияния в вещество мозга, стертость границ между серым и белым веществом.
Вокруг очагов некроза имеются зоны резкого сужения арте​рий, а также разрывы соединений между отдельными структу​рами и клетками мозга.
Сопоставляя общие сосудистые, гиперкоагуляционные и другие изменения, характерные для гестоза, с данными пато-морфологических исследований умерших от преэклампсии и эклампсии женщин, можно представить картину патофизио​логических сдвигов, происходящих в головном мозге при тя​желом течении этого осложнения.
При тяжелом гестозе развивается гипертоническая энцефало​патия, обусловленная нарушением феномена ауторегуляции мозгового кровотока. Мозг как ведущий орган в регуляции и координации деятельности органов и систем человека очень хорошо защищен. Защищен от проникновения инфекции, иммунокомпетентных клеток и других биологически активных веществ гематоэнцефалическим барьером.
Сохранение постоянства мозгового кровотока обеспечивается феноменом ауторегуляции [Powers, 1991], благодаря которому из​менение артериального кровотока в общей системе гемодина​мики не касается региона центральной нервной системы. Од​нако "коридор стабильности" находится в пределах 160/100 мм рт.ст. Если артериальное давление повышается до 170/110 мм рт.ст. (критический уровень), возможен срыв ауторегуляции мозгового кровотока. Для больных с гипертонической болезнью критический уровень гипертензии может быть более высоким, при исходной артериальной гипотензии — несколько снижен.
Нарушение ауторегуляции мозгового кровотока при гестозе может происходить при:
•   высокой гипертензии — 170/110 мм рт.ст. и выше;
•   внезапном повышении артериального давления даже на не​значительное время;
•  нарушении проницаемости гематоэнцефалического барь​ера мозга;
•   острой почечной недостаточности, которая сопровождает​ся  повышением диастолического артериального давле​ния, высоким периферическим сосудистым сопротивле​нием и гипоксией (повышение парциального напряже​ния СО2 в крови);
•   сосудистом спазме мозговых артерий и капилляров;
•   тромбозе мозговых сосудов;
•   внутричерепном кровоизлиянии, разрыве перфорирующих артерий.
При перечисленных осложнениях и их сочетаниях у бере​менных с гестозом нормальные механизмы цереброваскуляр-ного контроля перестают функционировать. Снижение мозго​вого кровотока тотчас же сопровождается метаболическими нарушениями.
Мозговой кровоток и метаболизм мозговой ткани находятся в исключительной зависимости друг от друга, так как уровень кровотока тесно связан с метаболическими потребностями моз​га. Если мозг повреждается, то эта взаимосвязь нарушается и последующее улучшение мозгового кровотока не способно пол​ностью восстановить множественные нарушения, развиваю​щиеся в зоне "нищей перфузии" [Ворлоу Ч. П. и др., 1998].
Вокруг ишемизированного очага мозга возникают зоны еще жизнеспособные, но электрически невозбудимые, которы физиологи называют зоной "нищей перфузии". Метаболиче​ская потребность в этих участках обеспечивается на низком уровне. Длительное течение гестоза исчерпывает предел ми​нимальной перфузии. Нейроны в ишемической зоне стано​вятся очень чувствительны к любому дополнительному сни​жению перфузионного давления (некомпенсированная гипово-лемия, действие внешних раздражителей, чрезмерная гипотен​зивная терапия, внезапное падение артериального давления).
С древнейших времен известно, что резкий звук, шум, свет, боль у беременных с преэклампсией могут спровоцировать приступ эклампсии. А неустраненная гиповолемия и сниже​ние онкотического давления плазмы в сочетании с сосудорас​ширяющими гипотензивными препаратами не являются мера​ми предупреждения эклампсии.
В процессе повреждения мозга при нарушении ауторегуля-ции возникает ацидоз и вовлекаются множество медиаторов:
• фактор, активирующий тромбоциты (адгезия, агрегация тромбоцитов);
экспрессия белков теплового шока; эйкозаноиды, цитокины;
медиаторы иммунного воспаления сосудов и клеток мозга; эндотоксины;
свободные радикалы (группа молекул с непарным элек​троном и открытыми связями, которые чрезвычайно ак​тивны и токсичны, вступают в связи с любыми соедине​ниями белков, липидов, нуклеиновых кислот, внеклеточ​ным матриксом, искажая их действие).
Клеткам мозга не хватает кислорода и глюкозы. Известно, что мозг наиболее чувствителен к кислородной недостаточно​сти и энергетически зависим от глюкозы. Мозг использует глюкозу в качестве основного (чуть ли не единственного!) ис​точника энергии. Клеткам мозга требуется постоянное обес​печение АТФ (который образуется при окислении глюкозы) для поддержания своих функций и сохранения ионного го-меостаза. При снижении мозгового кровотока подавляется синтез белков и нейропептидов мозга. Стимулируется ана​эробный гликолиз, при котором быстро расходуется энергия.
При ишемии возникает тканевый ацидоз, при котором в клетку входят ионы натрия (Na+) и вода, подавляется обмен веществ в митохондриях.
Мозг не способен запасать энергию впрок, ему требуется постоянное поступление оксигенированной крови, содержа​щей достаточную концентрацию глюкозы и соответственно АТФ. Общий мозговой кровоток, обеспечивающий потребле​ние как белого, так и серого вещества на единицу ткани мозга (100 г/мин), составляет 50—55 мл. У беременных с гестозом он снижен до 40—35 мл/100 г в 1 мин. Выявлено, что при дальнейшем снижении мозгового кровотока до 20—25 мл/ 100 г в 1 мин нарушается энергетический метаболизм, а при кровотоке 15—10 мл/100 г в 1 мин происходит аноксическая деполяризация клеток [Hossmann, 1994]. Ниже этого предела кровоснабжения клетки серого вещества головного мозга уми​рают первыми.
Дальнейшее снижение мозгового кровотока при гестозе со​провождается повышением проницаемости сосудистых стенок и отеком вещества мозга. Компоненты плазмы проникают в околососудистое пространство (периваскулярный отек). Отек мозга является первым ответом на нарушение ауторегуляции сосудистого тонуса, механизм которого обеспечивается с по​мощью пептидов, высвобожденных из эндотелиальных кле​ток. В результате отека вещества мозга в промежуточных зо​нах, которые находятся между клетками, прекращаются ион​ные потоки, но клетки еще сохраняют свой мембранный по​тенциал. У пациентки развиваются вялость, сонливость, не​адекватное восприятие окружающего мира. Появляются черты аутизма. Больная отказывается от предложенного врачами пре​рывания беременности. Стимуляция синтеза эндорфинов (ан​тистрессовые гормоны мозга) вызывает неоправданный опти​мизм в отношении благополучного завершения беременности.
Эндотелии, продуцируемый стенкой мозговой артерии, явля​ется сильным вазоконстриктором, поэтому нарушение ауторе​гуляции и отек клеток мозга сопровождаются сосудистым спаз​мом в той или иной зоне мозга. Спазм-ишемия усиливает отек, который принимает цитотоксический характер. Ионы натрия (Na+) и вода входят в клетку. Мембраны клеток теряют способ​ность контролировать последующие иммунные потоки.
Первоначально ГЭБ остается интактным, равно как и со​единения эндотелиальных клеток. При более длительном или более выраженном спазме сосудов мозга проницаемость гема-тоэнцефалического барьера повышается и циркулирующие иммунные комплексы, содержащие антитела к мозговой тка​ни, устремляются к тканям мозга, вызывая следующие стадии повреждения — цитотоксический отек нейронов и глии, раз​рыв соединений между клетками.
Клинически гипертоническая энцефалопатия (нарушение ауторегуляции сосудистого тонуса, отек мозга и повышение внутричерепного давления) проявляется ухудшением самочув​ствия, головной болью, нарушением зрения, тошнотой, рво​той, т. е. симптомами преэклампсии.
Однако мозг обладает многими защитными механизмами, позволяющими купировать прогрессирование отека и восста​новить ауторегуляцию. Открываются коллатерали, восстанав​ливающие и поддерживающие мозговой кровоток; усиливает​ся антиоксидантная защита клеток мозга; возрастает продук​ция ферментов, метаболизирующих свободные радикалы; увеличивается содержание серосодержащих аминокислот, необ​ходимых мозгу.
Помогает рационально проводимая терапия, направленная на энергетическое снабжение мозга и обеспечение его метабо​лических потребностей. Преэклампсия далеко не всегда пере​ходит в эклампсию, а эклампсия не всегда развивается на фо​не системной артериальной гипертензии.
Потеря сознания и судорожный синдром являются следст​вием отека клеток серого вещества мозга и нарушения ионно​го равновесия в клетках и во внеклеточном пространстве структур новой коры. Снижение мозгового кровотока, престу​пающее предел жизнеобеспечивающей перфузии, вызывает угнетение механизмов клеточного транспорта и нейротранс-миттерных систем. Выделяются нейротоксичные трансмитте​ры (L-глутамат), свободные радикалы, липидные перекиси [Rothman, Olney, 1986; Siesja, 1992; Me Cord, 1995].
При дальнейшем снижении мозгового кровотока (до 15— 10 мл/100 г в 1 мин) наступает критический порог низкой перфузии, когда подавляется энергетическая активность ней​ронов и внеклеточные ионы входят внутрь клетки, вытесняя ионы калия (К+).
В норме внеклеточная концентрация ионов Са2+ в 104—105 выше внутриклеточной. Процессы, поддерживающие этот градиент, исключительно энергозависимы. Потеря АТФ, не​достаток глюкозы приводят к нарушению кальциевого насоса. Митохондрии клетки утрачивают способность связывать ионы Са2+. Перераспределение ионов происходит в результате от​крытия каналов, которые обычно проницаемы только для ио​нов К+. В условиях цитотоксического отека, ацидоза, ишемии каналы пропускают ионы Са2+. В норме эти каналы прочно блокированы ионами магния (Mg2+). При гестозе в клетках мозга, почек, печени содержание магния снижено. В какой-то момент происходит массивное вхождение ионов Са2+ в клетку, что вызывает возбуждение нервно-мышечного аппарата и на фоне потери сознания возникает судорожный синдром — приступ эклампсии.
Проникновение ЦИК через гематоэнцефалический барьер скачкообразно ухудшает состояние пациентки с, казалось бы, нетяжелым течением гестоза, так как одновременно с наруше​нием ауторегуляции мозгового кровотока происходит острое иммунное повреждение стенки сосудов (артерий). Высвобож​дается эндотелии — мощный вазоконстриктор и агрегант, снижается продукция простациклина и оксида азота — факто​ров релаксации артерий. Иммунное повреждение артерий мозга активирует систему свертывания крови и обусловливает тром​боз артериол и капилляров. Закупорка мозгового сосуда вызы​вает острую ишемию мозга и кровоизлияния в вещество мозга.
Если не произойдет восстановление кровотока, то низкая перфузия мозга достигнет другого порога — повреждения кле​ток серого и белого вещества, когда происходит нарушение целостности ткани — ишемический некроз, тромбоз, кровоиз​лияния с прорывом крови в желудочки мозга. Это по сути яв​ляется завершением тяжелого течения гестоза.
Фатальный конец так называемой бессудорожной эклампсии обусловлен прогрессированием отека мозга, увеличением его массы, которая ограничена пределами объема черепа, и возник​новением дислокации мозга (вклинение продолговатого мозга в большое затылочное отверстие, смещение структур мозга).
Современные взгляды относительно патогенеза сосудистого тромбоза берут начало с диссертации Рудольфа Вирхова, на​писанной в 1845 г., в которой была провозглашена его знаме​нитая триада, заключающаяся в том, что тромбоз возникает вследствие изменений в сосудистой стенке, нарушения крово​тока и состава крови (повышение ее свертывающих свойств). Самым весомым фактором в этой триаде, в том числе при гестозе, является повреждение эндотелия (обнажение субэн-дотелиального слоя, фибриллярного коллагена, который акти​визирует и стимулирует их прилипание к сосудистой стенке).
Таким образом, преэклампсия это:
нарушение ауторегуляции сосудистого тонуса; снижение мозгового кровотока; отек вещества мозга;
образование ишемических очагов и зон с очень низкой ("нищей") перфузией; нарушение метаболизма клеток мозга; генерализованная функциональная недостаточность кле​точных мембран;
•  снижение электрических потоков в зонах низкой перфу​зии.
А при эклампсии, кроме вышеперечисленного, присоеди​няется утрата ионного гомеостаза, в результате чего устраня​ется блокирующее действие ионов магния (Mg2+), открывают​ся каналы, проходимые не только для ионов калия (К+), но и для ионов кальция (Са2+).
Имея очень высокую внеклеточную концентрацию, Са2+ устремляется внутрь клетки, вытесняя внутриклеточный К+. Возбуждается нервно-мышечный аппарат и развивается об​щий судорожный синдром. Нарушение ионного равновесия в клетках мозга является одним из последних звеньев запутан​ных взаимоотношений задействованных медиаторов, белков, ферментов и других регуляторов.
Конечным звеном (бессудорожная эклампсия) являются:
•  прогрессирующий сосудистый и цитотоксический отек головного мозга;
•  ишемические и геморрагические инфаркты,  сопровож​даемые некрозом и гибелью нейронов и глии;
•  кровоизлияния в жизненно важные центры мозга.
• Изменение глаза
Глаз рассматривается как часть головного мозга, поэтому состояние сосудов глазного дна отражает состояние системы микроциркуляции, тяжесть микроциркуляторных нарушений.
Ангиопатия сетчатки глаза характеризуется спазмом арте-риол и расширением венул. При тяжелом гестозе возникает отек диска зрительного нерва (ретинопатия), отек зрительного нерва и сетчатки (нейроретинопатия), отек сетчатки по ходу сосудов (ангиоретинопатия).
Для легкого течения гестоза характерен спазм артериол. По мере прогрессирования и утяжеления его течения к спазму ар​териол присоединяется спазм венул сетчатки. Тяжелое тече​ние гестоза отличается отеком сетчатки и возникновением мелкоточечных кровоизлияний на глазном дне.
При очень тяжелых (критических) формах гестоза могут возникать амавроз (слепота), ретинит (спазм артериол с кро​воизлиянием в глазном дне), а также отслойка сетчатки, при которой зрение либо ухудшается, либо теряется совсем.
Обнаружение органических изменений на глазном дне яв​ляется признаком тяжелого и очень тяжелого повреждения мозга. Однако при тяжелом течении гестоза с преимуществен​ным поражением других органов (плацента, печень, почки, легкие) органических и функциональных изменений глаза мо​жет и не быть.
2.7. Нарушение обмена
2.7.1. Водный обмен организма и его регуляция
В норме содержание жидкости у беременной женщины со​ставляет 45—65 % от массы тела (около 30—45 л).
Большая часть жидкости — до 30 л — находится внутри клеток (клеточный сектор) в виде свободной воды и воды, связанной с белками, липидами и другими ее компонентами. Во внеклеточном секторе содержится 10—15 л жидкости, при​чем 3/4  ее объема находится в межклеточном пространстве, включая жидкость полостей тела, спинномозговую и др., а 1/4 объема — в сосудистом русле в составе плазмы крови.
Соотношение ионов и осмотическое давление в плазме крови и в интерстициальной жидкости практически одинако​вы. Вместе с тем клеточные мембраны, обладая механизмом селективного транспорта катионов, обеспечивают относитель​ную независимость внутриклеточного водно-электролитного баланса, качественно и количественно отличного от внекле​точного сектора. В силу этого при нарушениях водного обме​на расстройства развиваются прежде всего и в большей степе​ни во внеклеточном секторе. Состав и количество жидкости во внутриклеточном секторе более постоянны, и изменения их возникают, как правило, вторично.
Внутренний обмен жидкости зависит от сбалансированно​сти ее поступления в организм и выделения из него за одно и то же время. Обычно суточная потребность беременной в жидкости не превышает 2—2,5 л. Этот объем складывается из воды, входящей в состав пищи (около 1 л), питья (примерно 1,5 л) и оксидационной воды, образующейся при окислении главным образом жиров (0,3—0,4 л). "Отработанная жидкость" выводится через почки (1,5 л), путем испарения с потом (0,6 л) и выдыхаемым воздухом (0,4 л), с калом (0,1 л).
Регуляция водного и ионного обмена осуществляется ком​плексом нейроэндокринных реакций, направленных на под​держание постоянства объема и осмотического давления жид​кости внеклеточного сектора и прежде всего плазмы крови. Оба указанных параметра тесно взаимосвязаны, но механиз​мы их коррекции относительно автономны.
Поступление жидкости в организм беременной определяет​ся чувством жажды, которое формируется соответствующим центром, расположенным в переднемедиальном отделе гипо​таламуса. Сигналом для возбуждения его нейронов является гиперосмия внеклеточной жидкости.
Сбалансированное выделение воды и электролитов осуще​ствляется почками. Особую роль в обеспечении водно-элек​тролитного гомеостаза внеклеточной жидкости (и в первую очередь плазмы крови) играет дистальный отдел канальцев почек, где осуществляется факультативная реабсорбция ионов натрия и воды.
Интенсивность реабсорбции определяется действием на ка-нальцевый эпителий в основном двух гормонов: альдостерона и вазопрессина, или антидиуретического гормона (АДГ).
При повышении их влияний происходит задержка воды и ионов натрия в организме и наоборот. Сигналом для усиления синтеза и выделения альдостерона клубочковым слоем надпо​чечников чаще всего является снижение объема циркулирую​щей жидкости.
Альдостерон, действуя на клетки-мишени, стимулирует аде-нилатциклазную систему, что в свою очередь приводит к ак​тивации механизмов транспорта ионов натрия из провизор​ной мочи в перитубулярные капилляры в обмен на ионы ка​лия. Кроме того, существует почечный механизм активации выработки альдостерона: ренин-ангиотензиновая система, где активный полипептид ангиотензин II, действуя на клубочко-вый слой надпочечников, стимулирует выработку альдостерона. Увеличение же образования ренина наблюдается при сни​жении кровотока в корковом веществе почек, что характерно для гестоза.
Сигналом для усиления секреции вазопрессина является увеличение осмотического давления плазмы крови или вне​клеточной жидкости, воспринимаемое осморецепторами. АДГ вырабатывается нейронами супраоптических и паравен-трикулярных нейросекреторных ядер гипоталамуса, транс​портируется по аксонам нейронов в заднюю долю гипофиза, откуда инкретируется в кровь. Деполимеризация гиалуроно-вой кислоты под воздействием гиалуронидазы, которую ак​тивирует АДГ, приводит к повышению проницаемости ба-зальной мембраны канальцев и увеличению реабсорбции во​ды из канальцевой мочи. Механизмы регуляции обмена ио​нов натрия и воды в организме обеспечивают эффективное поддержание водно-электролитного гомеостаза во внекле​точном секторе организма. При гестозе водно-электролит​ный обмен нарушен.
В начале XX в. развитие преэклампсии и эклампсии связы​валось с гипотетическими токсинами, поиски которых закон​чились безрезультатно. Однако мы хотели бы здесь привести высказывание В. Цангемейстера (1928): «Вода является тем самым "ядовитым веществом", которое так долго искали для объяснения возникновения поздних токсикозов беременных». В этом он оказался прав. Несколько позже Dieckman (1949) писал, что эклампсия является не только водной интоксика​цией. И он тоже оказался прав.
При позднем токсикозе (гестозе) по мере усиления тяжести осложнения наблюдается увеличение общей воды, которое происходит в основном за счет повышения количества воды интерстициального сектора, при незначительном изменении внутриклеточного и, как уже отмечалось, уменьшении внут-рисосудистого.
При гестозе с преобладанием отечного синдрома объем внеклеточной жидкости повышается в среднем до 15,8 л, а при эклампсии и преэклампсии составляет в среднем 16,6 л и более.
Основными факторами, которые способствуют перемеще​нию жидкости в интерстициальное пространство, являются: 1) повышение капиллярного давления; 2) более низкая при гестозе величина давления интерстициальной жидкости; 3) по​ниженное осмотическое давление крови и внеклеточной жид​кости.
Величина гидростатического капиллярного давления при всех формах гестоза, сопровождающихся артериальной гипер-тензией, оказывается повышенной. Величина гидростатиче​ского давления интерстициальной жидкости, определяемая ее объемом, также увеличена.
Увеличение последнего нивелируется повышением колло-идяо-осмотического давления (КОД) внеклеточной жидкости, которое зависит от содержания белка, в первую очередь аль​бумина, и концентрации электролитов, и прежде всего на​трия, который является главной составляющей осмолярности любой жидкости. Одновременное снижение КОД крови и по​вышение сосудистой проницаемости способствуют трансмем​бранному току жидкости в сторону интерстициального про​странства.
2.7.2. Нарушение обмена натрия
Нарушение электролитного обмена является причиной мно​гих расстройств при гестозе. Электролиты крови осуществля​ют следующие процессы в организме:
•  поддерживают осмотическое давление;
•  сохраняют кислотно-основное равновесие;
•  участвуют в распределении воды между клеточными и внеклеточными пространствами;
•  определяют нервно-мышечную возбудимость.
Электролитный обмен тесно связан с другими видами об​мена — углеводным, энергетическим, белковым, медиатор-ным. Нарушение электролитного обмена приводит к патоло​гическим сдвигам гомеостатических параметров.
Концентрация натрия в плазме у здоровых беременных во второй половине беременности составляет в среднем 128— 129 ммоль/л. При гестозе концентрация натрия повышается до 143 ммоль/л. При преэклампсии и эклампсии его содержа​ние увеличивается до 147,4 ммоль/л. Одновременно снижает​ся выделение натрия с мочой. Его концентрация в моче состав​ляет 82,5 ммоль/л, а при преэклампсии еще ниже. Натрий за​держивается в почках, вызывая изоосмолярную и гипоосмоляр-ную гипергидратацию ("отеки, "водное отравление"). Снижение ОЦК, задержка натрия в организме вызывают парадоксальное явление. Беременные много пьют, так как возникает жажда, мало выделяют мочи (олигурия), отеки между тем нарастают. Интересно выражение старой акушерки: "Они тонут изнутри".
Гипоосмолярная гипергидратация формируется одновре​менно во внеклеточном и клеточном секторах. Внутриклеточ​ная гипоосмолярная гипергидратация сопровождается нару​шениями ионного и кислотно-основного баланса, мембранно​го потенциала клеток.
Доминирующая роль в обмене электролитов принадлежит иону натрия, на долю которого приходится более 90 % от всех внеклеточных катионов. Не случайно натрий специально включается в пищевой рацион в виде поваренной соли, и да​же небольшой дефицит натрия не может быть полноценно заменен другим электролитом. Для гестоза характерно повыше​ние содержания натрия в плазме крови. И его потребление с пищей должно быть снижено до 3—4 г/сут.
Гипернатриемия — повышение концентрации натрия в кро​ви выше нормы может возникать при избыточном поступле​нии в организм хлорида натрия (суточная потребность вне бе​ременности 10—12 г), например с пищей, при приеме мине​ральной щелочной воды, введении гипертонических раство​ров хлорида натрия с лечебной целью; задержка выделения натрия обусловлена поражением почек — органов, функции которых имеют основное значение в поддержании натриевого гомеостаза.
Сгущение крови, приводящее к гипернатриемии, возможно при повышенном переходе воды из кровеносных сосудов в ткани при увеличении в них онкотического давления.
При гипернатриемии повышается нервно-мышечная возбу​димость, что находит свое выражение в развитии гиперкине​тических расстройств вплоть до судорог; нарушается высшая нервная деятельность: возникают чувство страха, состояние психической подавленности. В некоторых случаях возможна клеточная гипогидратация вследствие перемещения воды из клеток во внеклеточное пространство и кровь; нередко при этом формируется внеклеточный отек.
Характерным проявлением гипернатриемии являются по​вышение артериального давления в результате увеличения чувствительности сосудистой стенки к вазоконстрикторным влияниям и задержка воды в кровеносном русле.
С целью устранения гипернатриемии внутривенно вводят изотонический раствор хлорида натрия или 5 % раствор глю​козы. При этом глюкоза быстро метаболизируется, а вода раз​бавляет кровь. В тяжелых случаях используется гемодиализ — внепочечное очищение крови.
2.7.3. Нарушение обмена магния
Магний — один из основных (наряду с калием) катионов клет​ки. Его общее содержание у беременной составляет до 20—30 г. В крови магний находится в ионизированной форме. Магний активирует многие ферменты, участвует в белковом и углевод​ном обмене, влияет на нервно-мышечную возбудимость.
У беременных с гестозом содержание магния в плазме кро​ви снижено. Так называемая судорожная готовность (тремор рук, тахикардия, гипертензия), которую наблюдают при пре-эклампсии, обусловлена также снижением содержания маг​ния. Необходимо принимать во внимание, что у беременных с наличием заболеваний желудочно-кишечного тракта (гипа-цидный гастрит, холецистит, заболевания поджелудочной же​лезы, дисбактериоз кишечника) имеет место гипомагниемия из-за уменьшения всасывания магния и образования нерас​творимых магниевых солей с жирными кислотами.
Таким больным целесообразно назначать препарат Магне В6 с профилактической целью.
2.7.4. Нарушение обмена калия
Суточная потребность беременной женщины составляет 2— 4 г. Калий неравномерно распределен в организме: примерно 90 % его находится внутри клеток, 10 % — во внеклеточном пространстве. В плазме крови содержится лишь 0,4 % от об​щего количества калия в организме. В плазме и интерстици-альной жидкости калий находится в- ионизированной форме, в то время как ббльшая часть внутриклеточного калия связана с белками, угЛеводами, креатинином, фосфором. Выход калия из клеток осуществляется по градиенту концентрации, а пере​ход его в клетку связан с активным потреблением энергии.
Вхождение калия в клетки паренхиматозных органов про​исходит в комбинации с глюкозой и фосфором в виде глкжо-зокалийдифосфата, катализируемого АТФ, и находится под гормональным контролем.
В перемещениях калия между внутри- и внеклеточными пространствами важную роль играют изменения КОС.
При защелачивании крови развивается гипокалиемия вследствие перехода внеклеточного калия в клетки, а при за-кислении крови, напротив, возникает гиперкалиемия. Калий влияет на различные стороны жизнедеятельности организма, так как является одним из основных "потенциалообразующих" ионов, поддерживает осмотическое давление в клетках, при​нимает участие в обмене углеводов, белков, жиров.
Гликогенез сопровождается повышенной утилизацией ка​лия; мобилизация гликогена, напротив, приводит к освобож​дению калия и переходу его во внеклеточное пространство. Калий выполняет пластическую функцию: анаболизм белка сопровождается накоплением калия в клетках, при распаде белка калий выходит из клеток во внеклеточное пространство, кровь и затем в мочу.
Интенсивный распад углеводов, белков, липидов способен приводить к отрицательному балансу калия. Обмен калия тес​но связан с водным обменом. Ввиду того что калий легко вы​водится из организма, а натрий легко задерживается в нем, принято говорить об определенном "антагонизме" между ка​лием и натрием. В то время как натрий задерживает воду в организме, калий способствует диурезу, снижая чувствитель​ность почечных канальцев к АДГ. Избыточное введение калия в организм "вытесняет" из него натрий и, следовательно, воду. На этом основана терапия отечных состояний диетой, обога​щенной калием (курага, инжир, печеный картофель).
Гипокалиемия — снижение концентрации калия в крови ни​же нормы может возникать при гестозе при длительном при​менении мочегонных препаратов, при поражении почек им​мунными комплексами, при развитии острой почечной недос​таточности, повышенной продукции альдостерона.
Выделение калия из организма увеличивается при интен​сивном распаде белка (преимущественное поражение клеток печени).
Избыточные введения в организм растворов хлорида натрия или глюкозы также могут привести к снижению содержания калия в крови.
Гипокалиемические расстройства возникают при снижении общего его количества на 10—30 %. Гипокалиемия приводит к уменьшению нервно-мышечной возбудимости, что проявляет​ся возникновением мышечной слабости вплоть до развития мышечных параличей, снижением тонуса и моторики желуд​ка, кишечника, мочевого пузыря, падением артериального давления. При длительной гипокалиемии возможно развитие дистрофических изменений в сердечной мышце, кишечнике и других органах.
Прогрессирующая Гипокалиемия может вызывать аритмии сердца с последующей его остановкой в систоле. Характерны​ми изменениями ЭКГ при гипокалиемии являются удлинение интервала Р— Q, затем при дальнейшем нарастании дефицита калия — интервала Q—T, расширение, уплощение и даже ин​версия зубца Т.
Коррекция отрицательного калиевого баланса должна про​изводиться с учетом причин развития гипокалиемии. Однако при этом следует иметь в виду возможные расхождения уров​ня калиемии и общего содержания калия в организме, возни​кающие в связи с перераспределением калия между внутри- и внеклеточным пространствами.
2.7.5. Другие нарушения обмена при гестозе
Изменение липидного обмена заключается в повышении со-держания общих липидов, свободных жирных кислот за счет; насыщенных фракций, холестерина; уменьшении образования; эфиров холестерина, ненасыщенных жирных кислот, сниже​нии а-липопротеидов (дислипидемия), а также фосфолипи-дов. Это обусловливает развитие атероматоза артерий (перво​начально в плаценте), утолщение стенок сосудов, их плазма-; тическое пропитывание. Активируется ПОЛ, снижается анти-оксидантная защита. Продукты ПОЛ очень токсичны и по-* вреждают мембраны клеток.
На нарушение углеводного обмена указывают появление па​тологических гликемических кривых и изменение спектра ферментов. Повышается или значительно снижается активность индикаторных ферментов, аминотрансфераз, щелочной фосфатазы.
В районах глубокого нарушения микроциркуляции прогрес​сируют кислородная задолженность, гипоксия, ацидоз. Усу​губляются нарушения биосинтеза простагландинов, усилива​ется адгезия и гиперагрегация тромбоцитов.
Нарушение белкового обмена. При физиологической бере​менности имеет место относительно постоянное коллоидно-осмотическое давление крови, равное 280 мосмоль/кг. У бере​менных с преэклампсией происходит снижение онкотическо-го давления крови в среднем до 255 мосмоль/кг.
Содержание общего белка и альбуминов с увеличением сро​ка нормально протекающей беременности несущественно снижается, удерживаясь на уровне субнормальных величин.
При гестозе уменьшается концентрация сывороточных бел​ков, как альбуминов, так и глобулинов. Содержание а- и р-глобулинов существенно меняется в сторону снижения коли​чества мелкодисперсных фракций белка.
Установлено, что снижение общего белка и абсолютного количества альбуминов происходит одновременно с уменьше​нием ОЦК и появлением первых клинических признаков гес-тоза (жажда, снижение диуреза, патологическая прибавка мас​сы тела, пастозность голеней).
2.8. Иммунная система
Иммунная система в организме человека играет защитную роль. Ее действие направлено на ликвидацию генетически чу​жеродных биологических структур, способных нарушить го-меостаз. Молекулярное "распознавание", "представление" анти​гена клеткам иммунной системы (Т- и В-лимфоцитам) окан​чивается процессом взаимодействия и уничтожения чужерод​ного антигена, что составляет сущность иммунологической защиты.
Клеточный иммунитет осуществляется с помощью Т-лимфо-цитов. По функциональному предназначению различают 3 ос​новные группы Т-клеток.
Тх — хелперы (помощники), которые помогают другим клеткам иммунной системы в генетиче​ском контроле. Эти клетки синтезируют биологически активные вещества — лим-фокины, которые необходимы для имму​нологических реакций.
Тс — супрессоры (подавляющие). Они как бы снижают ин​тенсивность иммунологического взаимо​действия. Основная их роль сводится к прекращению иммунологических реакций.
Тк — киллеры      (убийцы) разрушают клетки, так как обла​дают цитотоксическим действием.
Т-лимфоциты защищают организм человека от бактерий, вирусов, грибов, опухолевых агентов, чужеродных генов.
Начальный этап иммунного ответа начинается с процесса "распознавания" чужеродного антигена. Это осуществляется именно Тх, но это возможно только в комплексе с антигенами комплекса гистосовместимости (HLA). Тх осуществляют важ​ную роль в гуморальном иммунитете, так как стимулируют гу​моральный иммунный ответ. Тс выполняют противоположную Тх функцию в гуморальном иммунитете. Активированные Тс подавляют активность Тх, тормозят реакцию гуморального им​мунитета. Нарушение функции Тс может привести к отторже​нию плода как чужеродного трансплантата.
Гуморальный иммунитет осуществляется с помощью В-лим​фоцитов. При необходимости уничтожить антигены проник​шие в кровь В-лимфоциты превращаются в плазматические клетки, синтезирующие антитела (иммуноглобулины). Они связываются с антигенами и нейтрализуют их. Различают им​муноглобулины 5 классов.
IgG — первыми синтезируются, если в организм попал чу​жеродный антиген. Обладают высокой биологиче​ской активностью, появляются во время первичной иммунной реакции.
IgM — активно продуцируются, если антиген попадает по​вторно. Обладают противовоспалительным действи​ем, проходят через плацентарный барьер.
IgA — главные в обеспечении местного иммунитета, защи​щают слизистые оболочки.
IgE — осуществляют аллергические реакции. Обладают высокой цитофильностью к базофилам и лаброци-там (тучным клеткам), вызывают немедленную ги​персенсибилизацию, участвуют в реакции анафи​лактического шока.
IgD — изучены мало.
Иммунологические реакции против трансплантата могут быть клеточного или гуморального типа. При пересадке кож​ного лоскута (ткани) его отторжение происходит путем акти​визации клеточного звена, а реакция на пересадку почки (ор​ган) идет по гуморальному типу с образованием И К.
Особенности иммунной системы во время беременности указывают, что гестоз развивается по типу активизации гумо​рального звена в ответ на проникновение органных плодовых антигенов (как мы предполагаем, антигенов, обладающих тропностью к клеткам головного мозга).
Т-клетки (клеточный иммунитет) "распознают" антигены, состоящие из белковых молекул, а В-клетки гуморального имму​нитета способны "распознавать" не только белковые компонен​ты, но и полисахариды, и нуклеиновые кислоты. Для этого им не нужно звено "представления". Еще раз следует подчеркнуть, что Т-лимфоциты клеточного звена "узнают" антигены, только если они экспрессированы на клеточной поверхности молекул главного комплекса гистосовместимости HLA, связывающего антигены и направляющего на него Т-лимфоциты.
Во время беременности происходит подавление активности клеточного звена иммунной системы, при этом выявлено, что субпопуляция Тх снижается, а Тс — повышается. Но главное заключается в том, что плацента не экспрессирует молекулы HLA, поэтому основное значение в защите материнского ор​ганизма от чужеродных антигенов плода принадлежит гумо​ральному звену. Активность этого звена во время беременно​сти не снижена.
Антитела (иммуноглобулины), продуцируемые гуморальным звеном иммунитета, для более прочного связывания с антиге​ном активируют еще одно звено — комплемент.
Комплемент (complement — дополнять) — это сложная систе​ма белков сыворотки крови. Они образуются в печени и секре-тируются макрофагами. Активация системы комплемента про​исходит в виде каскадной цепной реакции, которая в свою оче​редь управляется регуляторными белками. Активация системы комплемента идет с образованием растворимых и нераствори​мых фрагментов и комплексов с различной биологической функцией. Белки системы комплемента циркулируют в крови в неактивном состоянии. При попадании в кровь беременной женщины антигенов плода и образовании иммунного комплек​са антиген — антитело происходит их взаимодействие с компо​нентами комплемента. При этом образуются промежуточные продукты, происходят повреждение мембран клеток-мишеней, деградация лаброцитов, повышение сосудистой проницаемости. В конечном итоге формируются острое воспаление эндотелия сосудов и цитолиз ряда клеточных мембран, что составляет ос​нову патогенетических повреждений при гестозе.
В систему комплемента входят более 25 компонентов, из которых 9 (С1 — С9) относятся к белкам. Центральное поло​жение в системе комплемента занимает белок СЗ. Его сборка начинается с активизации первого компонента С1, затем со​бираются С2 и СЗ. Эта активация начинается при наличии ИК, которые по каким-то причинам не элиминировались в печени. В результате ряда взаимодействий иммунокомпетент-ных молекул может сформироваться "мембранатакующий комплекс", состоящий из белков С5 — С9. Комплекс направ​лен на повреждение мембраны антигена. Для этого образуют​ся цилиндрические канальцы. Движение ионов К+, Na+, Ca2+ и воды по этим канальцам может вызвать отек клетки (вхождение Na+ и воды в клетку), а также нарушение ионного го-меостаза, когда ионы Са2+ могут войти в клетку, вытеснив ио​ны К+. При этом угнетается действие ионов Mg2+. Ионы маг​ния, прикрывающие цилиндрические канальцы, устраняются и поток ионов Са2+ устремляется внутрь клетки (клинически это проявляется гипертензией, отеком, повышением нервно-мышечной возбудимости и при далеко зашедших нарушени​ях — судорожным синдромом).
Образование иммунных комплексов (антиген — антитело) в ответ на проникновение антигенов плода в материнский кро​воток относится к нормальному иммунному ответу. На эрит​роцитах имеются рецепторы (CR1), которые связывают И К с активированным до СЗ комплементом. Эритроциты переносят их в печень, селезенку, где они распадаются и фагоцитируют​ся звездчатыми ретикулоэндотелиоцитами. Комплемент спо​собствует их растворению и связыванию. Но когда образуется много иммунных комплексов (в том числе небольших разме​ров), возникает затруднение в их элиминации. Происходит чрезмерная активация системы комплемента по классическо​му или альтернативному пути. Именно тогда происходит сборка молекул С5 — С9.
Продукты активации комплемента вызывают сужение сосу​дов, к стенке которых "прилипают" циркулирующие иммун​ные комплексы. ЦИК индуцируют экспрессию молекул адге​зии для тромбоцитов, лейкоцитов, гранулоцитов, макрофагов, которые высвобождают вторичные медиаторы и вызывают по​вреждение тканей и органов.
Циркулирующие, нефагоцитированные иммунные ком​плексы откладываются на эндотелии сосудов (прежде всего на базальной мембране) и вызывают острое (подострое) иммун​ное воспаление сосудов. В первую очередь повреждаются ор​ганы, богатые капиллярами (плацента, печень, почки, легкие). Появление антител (иммуноглобулинов) ко II типу коллагена базальных мембран эпителия почек, легких, печени, поджелу​дочной железы вызывает повреждение мембраны клеток этих органов и полиорганную недостаточность, иногда не совмес​тимую с жизнью.
При длительном течении гестоза (длительное поступление органоспецифических антигенов плода в кровоток матери и на​копление ЦИК в циркулирующей крови) в организме матери образуются аутоантитела класса IgG против рецепторов собст​венных клеток (блокада рецепторов, гипорецепторность, пря​мое разрушение рецепторов антителами). Все это обусловливает возможность образования специфических антител к плаценте и отторжение ее как чужеродного трансплантата. Блокада рецеп​торов или гипорецепция нарушают взаимодействие клетки с гормонами, медиаторами и другими регуляторами клеточной функциональной активности (системность поражения).      
В антигенном отношении мать и плод несовместимы. Но беременность в большинстве случаев развивается нормально и заканчивается рождением здорового ребенка. Это явление на​зывают "иммунологическим парадоксом".
Первоначально такой "иммунологический парадокс" объяс​няли незрелостью антигенов плода. Но потом было доказано, что собственные антигены появляются у плода рано, еще в эм​бриональном периоде развития (3—9 нед гестации). Следующая гипотеза объясняла "иммунологический парадокс" иммунологи​ческой толерантностью организма матери. Однако выяснено, что клеточный иммунитет у беременной женщины действи​тельно снижен, но не до такой степени, чтобы не реагировать на инфекцию. В течение первой половины беременности эле​менты плода (клетки кожного эпителия, клетки крови) прони​кают к матери*, но они не вызывают осложнений типа гестоза.
Изоиммунизация (появление антител) резус-отрицательной женщины резус-положительными эритроцитами плода закан​чивается развитием гемолитической болезни у плода и ново​рожденного. Изоиммунизация лейкоцитарными антигенами приводит к изоиммунной нейтропении, а Изоиммунизация тромбоцитарными антигенами — к изоиммунной тромбоцито-пенической пурпуре у новорожденного. Но все эти осложне​ния далеки от гестоза.
В настоящее время существование "иммунологического па​радокса" объясняют следующие факторы.
▲ Особенность строения плацентарного барьера. Кровь ма​тери и плода не смешивается, но ткани хориона, который имеет плодовое происхождение, непосредственно соприкаса​ются с материнской кровью. Как говорят: "ворсины плаценты купаются в крови матери".
▲ К плоду проникают некоторые антигены матери, стиму​лирующие рост и функциональную активность ряда органов, а также антитела (в первую очередь иммуноглобулины), защи​щающие плод от проникшей к нему инфекции.
▲ Органные антигены плода при нормальном развитии бе​ременности не проникают к матери.
▲ Трофобласт маскирует антигены плода особыми муко-протеидами (фибриноид, сиаломуцин, серомукоид).
▲ На плаценте (синцитиотрофобласте) не экспрессированы классические молекулы главного комплекса гистосовместимо-сти (HLA); экспрессированы только те молекулы HLA, кото​рые нужны для защиты матери от инфекции.
▲ Клетки плаценты продуцируют несколько высокоактив​ных иммуносупрессивных цитокинов (трансформирующий фактор роста, интерлейкины).
▲ Предполагается, что матка, мозг, передняя камера глаза относятся к так называемым привилегированным местам, где реакция отторжения не происходит, а плод защищен от иммунологической атаки. Беременность не отторгается клеточным  ! иммунитетом,   как   отторгается   искусственно   пересаженное   , сердце, почка, так как органы помещаются во внутреннюю среду организма, а плод защищен плацентой, децидуальной, хориальной и амниотической оболочками, а также толстыми   ' стенками матки.
▲ Иммуносупрессивное действие оказывают плацентарные гормоны, кортикостероиды, а также синтезируемые плацентой белки беременности (альбумин, а-, (3-, у-глобулины, а,-фето- ' протеин, а2-гликопротеин и др.). Наиболее выраженное иммуносупрессивное действие оказывает хорионический гонадотро-пин (ХГ) и хориосоматотропин (плацентарный лактоген).
Однако во всех случаях, когда произошла изоиммунизация ма​тери антигенами плода, возникают патологические проявления.
Плацента выполняет функцию иммунологического барьера не только в пределах матки, но и за ее границами. К концу беременности в кровоток матери в течение суток поступает до 100 000 клеток трофобласта. Они выполняют функцию адсор​бирования в организме матери антител, которые вырабатыва​ются против клеток плода. Адсорбция и разрушение аллоан-тител способствуют нормальному развитию плода. Но если в организме матери накапливаются антитела против антигенов плаценты, что имеет место при гестозе, может произойти преждевременная отслойка плаценты. Это осложнение неред​ко сопутствует тяжелому гестозу.
Следует подчеркнуть, что появление антиплацентарных ан​тител приводит к повышению проницаемости плаценты для органных антигенов плода, что происходит только во второй половине беременности. Гестоз вызывают не антигены кле​ток крови или кожи плода, а антигены органного происхож​дения (ЦНС плода).
Среди факторов, защищающих беременность, определен​ную роль играют блокирующие факторы материнской сыво​ротки. Эти факторы подавляют клеточное звено иммунитета, но не гуморальный иммунитет.
Таким образом, биологический феномен "иммунологиче​ского парадокса" во время беременности защищен многими механизмами, которые неоднократно дублируются.
При позднем гестозе также имеют место снижение клеточ​ного звена иммунитета, изменение соотношения субпопуля​ций Тх и Тс в сторону повышения продукции последних, одна​ко гуморальный иммунитет сохраняет свою активность.
Гестоз следует отнести к иммунокомплексной патологии, [ которая  существует  пока  функционирует  плацента  и  жив плод. С удалением плаценты и плода, а также при внутриут​робной смерти плода симптомы гестоза быстро идут наубыль. Клиническая практика многократно это подтверждает.
Глава 3
СИСТЕМА ГЕМОСТАЗА ПРИ ГЕСТОЗЕ. ГИПЕРКОАГУЛЯЦИОННЫЙ СИНДРОМ. ДВС-СИНДРОМ
3.1. Гиперкоагуляционный синдром
При возникновении гестоза первоначально развивается не просто повышение коагуляционных свойств крови, что харак​терно для второй половины беременности, а гиперкоагуляци-онный синдром.
Начальные симптомы гестоза (пастозность голеней, жажда, снижение диуреза, сосудистая дистония, эпизодическая ги-пертензия) совпадают с такими лабораторными признаками, как укорочение времени кровотечения (ВК) и времени свер​тывания крови (ВСК), тромбирование игл при попытке взя​тия крови у пациентки, быстрое образование рыхлого сгустка крови в пробирке, повышение активированного частичного тромбопластинового времени (АЧТВ), агрегации тромбоцитов (верхняя граница нормы или чуть выше).
Циркулирующие иммунные комплексы большей частью подвергаются разрушению и фагоцитозу. Однако какая-то часть фиксируется на эндотелии сосудистых стенок, мембра​нах эритроцитов и тромбоцитов. Происходит стимуляция и активация механизмов, направленных на усиление свертыва​ния крови. Но одновременно усиливается активность анти-коагуляционного звена гемостаза. Тромбозы при легком тече​нии гестоза еще отсутствуют.
Для гиперкоагуляционного синдрома характерно:
•  наличие ЦИК, в состав которого входят органоспецифиче-ские антигены плода, антитела матери и активированные компоненты комплемента С1—СЗ;
•   избыток клеток крови в циркулирующем русле (эритро-цитоз, гипертромбоцитоз), которые являются следствием гемоконцентрации крови на ранних этапах развития гес​тоза;
•  повышение гематокритного числа (в норме у беременных гематокритное число — 30—32 %), при гестозе оно повы​шается до 33—38 % и выше, что приводит к стазу крови преимущественно в системе микроциркуляции. Дальней​шее сгущение крови можно спровоцировать диуретика​ми,   разгрузочной   диетой,   ограничением   потребления жидкости;
•  снижение относительной плотности мочи;
•  гиповолемия;
•  неустойчивое артериальное давление, которое держится то на нормальных цифрах  (120/80—115/70 мм  рт.ст.),  то снижается (100/60—110/65 мм рт.ст.), то имеет место од​нократное повышение (130/80—130/85 мм рт.ст.).
Эти признаки легко проследить при анализе документации пациентки, которая долгое время наблюдалась в женской кон​сультации без диагноза "гестоз" и, казалось бы, неожиданно поступает в родильный дом по поводу преэклампсии.
Гиперкоагуляционный синдром отличается от ДВС-синдро-ма, который развивается при тяжелом и очень тяжелом тече​нии гестоза, а также при его прогрессировании.
Гиперкоагуляционный синдром — это повышенная готовность к свертыванию крови, но компенсированная противосверты-вающими механизмами.
Отсутствует диссеминированный тромбоз в системе микро​циркуляции. В анализа крови и гемостазиограммах можно вы​явить признаки гемоконцентрации, повышение количества фибриногена, ускорение тромбинового времени, укорочение АЧТВ, повышенную активность тромбоцитов с одновремен​ным повышением фибринолиза. Продукты деградации фиб​риногена (ПДФ), а также растворимые комплексы фибрин-мономеров (РКФМ) либо еще отсутствуют, либо их количест​во слегка повышено. Гиперкоагуляционный синдром может перейти в ДВС-синдром при более тяжелом течении гестоза или не переходить границы нарушений системы гемостаза, ес​ли проводится адекватное лечение антиагрегантами, или у бе​ременной женщины здоровая печень, элиминирующая ЦИК.
Остановимся на защитных механизмах антисвертывающего звена системы гемостаза (сосудистый эндотелий, фибринолиз, антикоагулянты), которые не позволяют синдрому гиперкоа​гуляции перейти в ДВС-синдром.
Эндотелий несет на своей поверхности отрицательный за​ряд, так же как и циркулирующие в крови клетки, различные гликопротеиды и другие соединения, что отталкивает их друг от друга и препятствует адгезии и агрегации друг с другом.
Эндотелий продуцирует простациклин, который подавляет агрегацию тромбоцитов, оксид азота (NO) и АДФазу (фер​мент, расщепляющий аденозиндифосфат — АДФ), оказываю​щих противодействие тромботическим и сосудосуживающим факторам. Сдерживающим и ингибирующим влиянием на свертывающую систему крови обладает система протеина С. В комплекс этой системы входят тромбомодулин, протеин С и S, тромбин как активатор протеина С.
Эндотелий подавляет тромбообразование путем синтеза ин​гибиторов тканевого тромбопластина: гепарин- и дерматансульфата. Синтезируемый сосудистой стенкой гепарин связы​вается в крови с молекулами антитромбина III (ATIII), обра​зуя комплекс гепарин-ATIII. Этот комплекс инактивирует фактор XII, тромбин и ряд других свертывающих факторов (фактор Виллебранда, фибронектин). Последний соединяется с ЦИК и в какой-то степени способствует очищению крови от них.
Эндотелий сосудистой стенки вырабатывает и выбрасывает в циркуляцию тканевый активатор плазминогена, который непосредственно фиксируется на молекуле фибрина в местах тромбообразования и активирует фибринолиз. Тканевый ак​тиватор плазминогена переводит фиксированный на тромбах плазминоген в плазмин, расщепляющий сгустки фибрина на мелкие димеры. Они и являются маркерами происходящего в организме процесса тромбообразования.
Таким образом, поддержанию жидкого состояния крови со стороны эндотелия сосудистой стенки способствуют простациклин, оксид азота, АДФаза, система протеина С, ингиби​тор тканевого тромбопластина, гепарин, антитромбин III, тканевый активатор плазминогена и др.
При гестозе поражается прежде всего эндотелий сосудистых стенок, т. е. включается механизм нарушения их целостности, что приводит к непосредственному контакту крови со струк​турами субэндотелиального слоя — базальной мембраной, в которой преобладают тромбогенные факторы (коллаген и ла-минин). Происходит прямое взаимодействие коллагена и ла-минина с фибронектином, формируется тромбоцитарный тромб, затем — фибриновый сгусток.
Система фибринолиза. Система фибринолиза представляет собой препятствие бесконтрольному свертыванию крови и растворяет образовавшиеся тромбы.
Механизм активации фибринолиза включает в участие ки-ниноген- и калликреин-кининовую систему. В результате плазминоген переходит в плазмин, который расщепляет моле​кулы фибрина на мелкие фрагменты. Последние выводятся из циркуляторного русла клетками макрофагальной системы.
Система антикоагулянтов. Эта система существует для инак​тивации различных протеаз, плазменных факторов свертыва​ния крови и многих других компонентов фибринолитической системы. К этой системе относятся гепарин и антитромбин III.
Гепарин соединяется с антитромбином III, образуя мощ​ный антикоагулянтный комплекс. Этот комплекс подавляет активность тромбина, XII и VII факторов. Существуют еще антикоагулянты — антипротеазы, концентрация которых при гиперкоагуляционном синдроме значительно повышается. Это антитромбин I, инактивирующий тромбин; гликокалицин — "улавливающий" молекулы тромбина, что также ограничивает процесс тромбообразования.
В плазме крови находятся факторы, способствующие за​живлению и репарации тканей ("репаранты-заживители"). К ним относятся фибронектин, фибриноген, XII фактор плаз​менного гемостаза, тромбин, тромбопоэтин. Ослабление их действия может способствовать плохому заживлению разреза на матке после кесарева сечения и другим осложнениям.
Для синдрома гиперкоагуляции характерно также участие фосфолипидов, тромбоцитов, тромбопластина, цитокинов (интерлейкина 1 и 6).
В результате взаимодействия ряда коагуляционных факто​ров может образоваться фактор некроза опухоли, стимули​рующий выброс из эндотелия и моноцитов тканевого тромбо​пластина, который определяет развитие локальных тромбов в органах с наибольшим скоплением ЦИК (в первую очередь — почки).
Большую роль в развитии синдрома гиперкоагуляции и ДВС-синдрома играют тромбоциты. При их активации изме​няется форма клеток. У тромбоцитов появляются цитоплазма-тические выпячивания, облегчающие их "прилипание", адге​зию и агрегацию. При активации тромбоцитов на их мембра​не появляется "пластиночный фактор", который повышает свертывающие свойства крови в 500—700 тысяч раз (!) [Во​робьев А. И. и др., 2001]. В тромбоцитах имеется множество гранул, содержащих лизосомы, белки, серотонин, ионы К+, Са2+, Mg2+; пластиночные факторы, которые являются силь​ными активаторами свертывания крови. Структура тромбоци​тов включает в себя систему плотных трубочек, являющихся как бы депо для ионов Са2+. При активации тромбоцитов из них "выбрасываются" ионы Са2+ и тромбоксан — мощные факторы гиперкоагуляции и необратимой агрегации тромбо​цитов. Это дает начало образованию тромбов, которые плохо растворяются.
В целом формирование гиперкоагуляционного синдрома * при гестозе можно представить в виде ряда последовательных этапов.
▲ Повреждение эндотелия ЦИК и их фиксация на мембране эритроцитов и тромбоцитов приводят к обнажению субэндо-телиального слоя (коллаген, ламинин), к снижению деформа-бельности эритроцитов. Тромбоциты, нагруженные ИК, вы​брасывают тромбоксан и ионы Са2+.
▲ К обнажившейся базальной мембране эндотелия "прили​пают " фактор Виллебранда, плазменный фибронектин, "возбуж​денные" тромбоциты. Жесткие эритроциты застревают в ка​пиллярах, что нарушает кровоток в системе микроциркуля​ции.
▲ Адгезия тромбоцитов приводит к появлению на их мем-
бране пластиночного фактора, который активирует ряд плаз​менных факторов свертывания крови.
▲ Одновременно с гиперкоагуляцией происходит актива​ция системы фибринолиза, ограничивающая процесс тромбооб-разования и растворяющая тромбы.
Если процесс повреждения сосудистой стенки и мембран форменных элементов крови продолжается долго, начинанзт образовываться менее рыхлые тромбы, запускается более тя​желый процесс — диссеминированное внутрисосудистое свер​тывание крови.
Таким образом, для начальных и легких форм гестоза харак​терен синдром гиперкоагуляции. Дальнейшее его развитие (среднетяжелый и тяжелый гестоз), а также формирование особо тяжелых форм (преэклампсия, эклампсия, острая пече​ночная, острая почечная, острая дыхательная недостаточ​ность) сопровождаются формированием диссеминированного внутрисосудистого свертывания крови — ДВС-синдром.
3.2. ДВС-синдром
3.2.1. Общее представление
Синдром диссеминированного внутрисосудистого свертыва​ния крови (ДВС-синдром) при гестозе является отражением неспецифической реакции системы гемостаза в ответ на ост​рое иммунное воспаление эндотелия и иммунокомплексное повреждение мембран эритроцитов, тромбоцитов, нейтрофи-лов и других клеток крови. Неспецифической реакцией он на​зывается потому, что развивается также при тяжелой кровопо-тере, геморрагическом шоке, преждевременной отслойке пла​центы, резус-конфликте, сепсисе и других осложнениях бере​менности.
Факторами, запускающими ДВС-синдром, могут быть тка​невый тромбопластин, бактериальные эндотоксины, гемол^-зированные эритроциты, протеолитические ферменты, им​мунные комплексы антиген—антитело и активированная сис​тема комплемента, тяжелая гипоксия, длительно текущая пла​центарная недостаточность и т. д.
ДВС-синдром — нечто большее, чем только внутрисосудИ-стое свертывание крови. Это:
•  блокада микроциркуляции рыхлыми массами фибрина и агрегантами клеток крови в почках, печени, легких, над​почечниках;
•  активация фибринолиза и накопление в крови токсичных продуктов  протеолиза  (распад  белков),   что  оказывает токсическое действие на систему капилляров;
•  эндотоксикоз;
•  развитие полиорганной недостаточности.
II ДВС-синдром отражает крайнюю степень развившейся пато-II логии.
3.2.2. Характеристика системы гемостаза и патогенетические основы ее нарушения
Система гемостаза относится к одной из важнейших защит​ных систем организма, обеспечивающих:
•  сохранение жидкого состояния крови в системе циркуля-у       ции;
•  регуляцию ее агрегантного состояния (текучести, реоло​гических свойств);
•  остановку возникшего кровотечения при повреждении стенки сосуда;
•  ликвидацию   (растворение)   образовавшегося  тромба  и восстановление проходимости сосуда;
•  поддержание гемостаза (постоянство внутренней среды) в самом широком смысле этого слова.
И наконец, система гемостаза играет важную роль в имму​нологических, воспалительных реакциях, функциональном состоянии микроциркуляции, а также осуществляет ключевую роль в механизмах развития шока, тромбоза, тромбоэмболии, метастазирования при злокачественных опухолях и т. д.
Условно различают 4 звена в системе гемостаза:
•  сосудисто-тромбоцитарное;
•  коагуляционное (прокоагуляционное) — факторы свер​тывания, содержащиеся в плазме крови;
•  фибринолитическое (растворение образовавшихся тром​бов);
•  антикоагулянтное звено (подавление свертывания и фиб-ринолиза).
Коротко остановимся на сущности и значении этих звеньев.
• Сосудисто-тромбоцитарное звено
Сосудисто-тромбоцитарное звено представлено сосудами, пронизывающими все органы и ткани, и форменными эле​ментами крови (тромбоцитами), которые находятся друг с другом в тесном функциональном взаимодействии.
Это звено осуществляет первичную остановку кровотечения и регуляцию кровотока с помощью синтеза и сохранения ба​ланса простагландинов. Эндотелий сосудов выделяет проста-циклин (12) и простагландин Е2, обладающие антиагрегантны-ми, антитромбогенными и сосудорасширяющими свойствами.
Тромбоксан и простагландин F2a выбрасываются возбуж​денными тромбоцитами при повреждении (иммунологиче​ском) сосудистой стенки. Они обладают сильным адгезивным, агрегационным и вазоконстрикторным действием.
В покое тромбоциты питают своей цитоплазмой эндотели-альные клетки сосудов, выделяют так называемый фактор роста, который способствует пролиферации фибробластов, макрофагов и их миграции к поврежденному участку в сосу​дистой стенке, чтобы образовать "заплатку".
При патологии тромбоциты способны изменить свой отри​цательный отталкивающий заряд на противоположный, что может привести к прилипанию (адгезия) или склеиванию друг с другом (агрегация) тромбоцитов. Агрегация может быть об​ратимой (тромбоциты соединяются между собой выростами — "псевдоподияйи") и необратимой, далеко зашедшей, когда мембрана между тромбоцитами растворяется и они сливаются в единый конгломерат.
• Коагуляционное звено
Коагуляционное звено содержит пятнадцать факторов бел​ковой природы. Тринадцать из них обозначены римскими цифрами в порядке времени их открытия. В последние годы выявлены еще два фактора (Флетчера и Фитцжеральда), но им не даны цифровые обозначения. Каждый из этих прокоа-гулянтных факторов выполняет свою функцию. Активируются они последовательно. При этом продукт предыдущей реакции является катализатором для последующей.
Главными этапами плазменного гемостаза являются:
•  активация XII фактора и образование протромбиназы;
•  переход протромбина в тромбин: возможен в присутствии протромбиназы;
•  под влиянием тромбина происходит превращение фибри​ногена в фибрин.
Коагуляционное звено системы гемостаза обеспечивает об​разование тромба внутри сосуда. Образуются множественные тромбы, что нарушает микроциркуляцию, тканевую перфу​зию, гипоксию окружающих клеток.
Разграничение внутреннего и внешнего механизмов образо​вания протромбиназы и тромбина является условным, так как оба механизма тесно взаимосвязаны.
Главным этапом плазменного гемостаза является образова​ние фибрина из фибриногена. Этот процесс также происходит в несколько стадий.
От молекулы фибриногена отрываются молекулы фибрино-пептида, разрушаясь, фибриноген образует молекулы — про​дукты деградации фибриногена (ПДФ).
Фибриноген с оборванными цепями своей молекулы преобразуется в фибрин-мономеры. Последние соединяются между собой, формируя растворимый фибрин-полимер и нераство​римый фибрин-мономер. Поврежденные молекулы могут склеиваться между собой в линейную последовательность, ко​торые называются "растворимые комплексы фибрин-мономе​ров" (РКФМ).
Нерастворимые фибрин-мономеры вовлекают в свою структуру (сеть) форменные элементы крови, оболочки, о ко​торые рвутся выпавшие нити фибрина.
На основании лабораторного выявления в крови фибрина-мономера, РКФМ, ПДФ и других продуктов судят о глубоком нарушении системы гемостаза и наличии синдрома ДВС.
▲ Реакции в системе гемостаза могут носить каталитиче​ский стремительный характер.
▲ Из локального процесс гиперкоагуляции может стать ге​нерализованным.
▲ Молекулы активированных факторов стремительно акти​визируют следующие факторы свертывания крови. Аналогич​но постоянный магнит превращает в магниты все металличе​ские предметы, поднесенные к нему. Те в свою очередь ста​новятся магнитами.
Чаще всего локальный процесс внутрисосудистого тромбо-образования не генерализуется, так как в сосудистое русло поступают антикоагулянты, которые препятствуют распро​странению процесса.
Ускорение свертывания крови сопровождается одновремен​ным повышением ее фибринолитической активности.
•  Фибринолитическое звено
Фибринолитическое звено направлено на растворение фиб​рина (ферментативное расщепление нитей фибрина).
II Ключевой реакцией этого звена является превращение плазми-|| ногена в плазмин.
Плазмин разрушает фибрин, растворяет тромбы, восстанав​ливает проходимость сосудов. Фибринолитическая система участвует в репарации тканей, овуляции, имплантации эм​бриона, ликвидации ДВС-синдрома. Плазминоген синтезиру​ется в печени, костном мозге, почках, матке. При тяжелом гестозе концентрация плазминогена снижена.
•  Антикоагулянтное звено
Антикоагулянтное звено (подавление свертывания крови и фибринолиз) обусловлено действием антикоагулянтов эндо​генного происхождения. Наиболее мощным из них является антитромбин III.
Антитромбин III блокирует прежде всего тромбин и далее все другие активированные факторы свертывания крови, контролирует, чтобы в циркулирующей крови были нейтрализо​ваны все активированные прокоагулянтные плазменные фак​торы, угрожающие образованием тромбов. Он также останав​ливает начавшуюся цепную реакцию коагуляции.
На долю антитромбина III приходится около 90 % всей ан-тикоагулянтной активности. Кроме АТП1 ингибиторами коа-гуляционного звена являются а2-макроглобулин, агантитрип-син, протеины С и S. Однако они оказывают влияние не на все активированные прокоагулянтные факторы.
Антитромбин III обладает свойством накапливаться в стен​ке сосудов, соединяться с простациклином и гепарином, акти​визировать местный и общий фибринолиз.
Особенно активным является комплекс соединения АТП1 с гепарином, который относится к очень быстрым антикоагу​лянтам. Именно этот комплекс способен прекратить генера​лизацию процесса внутрисосудистого свертывания крови. Од​нако в этих случаях ATIII расходуется быстро и это звено сис​темы гемостаза может без поддержки (введение свежезаморо​женной плазмы) истощиться.
Система гемостаза тесно связана с иммунной системой. До​казано, что в лейкоцитах, моноцитах, макрофагах синтезиру​ются многие факторы свертывания крови. Многие иммуно-компетентные клетки способны переключать иммунный ответ на активацию свертывания крови, чтобы локализовать внут-рисосудистое формирование тромбов и ограничить распро​странение иммунокомплексной патологии.
При активации иммунного ответа образуются клеточные медиаторы — цитокины. Один из них — интерлейкин 1 рез​ко снижает антитромбогенные свойства эндотелия сосудов. Морфология клеток при этом может не меняться, а функ​циональное повреждение и высвобождение ингибиторов фибринолиза является одним из звеньев, запускающих про​цесс диссеминированного внутрисосудистого свертывания крови.
Несомненно, что особенности нарушения взаимодействия основных факторов системы гемостаза во время беременности зависят от функционального исходного состояния эндотелия, тромбоцитов, эритроцитов и других клеток крови.
Все звенья системы гемостаза находятся в тесном взаимо​действии и динамическом равновесии друг с другом. Система гемостаза у здоровых хорошо сбалансирована, прочная, устой​чивая и поэтому локальный процесс тромбообразования или кровоизлияния не переходит в генерализованный. При врож​денных дефектах этой системы, соматических, нейроэндок-ринных заболеваниях, тяжелой акушерско-гинекологической патологии, операционной агрессии равновесие может нару​шаться и возникает рассогласованность взаимодействия основных  звеньев   гемостаза,   которая   приводит  к   развитию ДВС-синдрома.
Таким образом, патогенетические основы нарушений системы гемостаза при гестозе заключаются в генерализации процесса внутрисосудистого тромбообразования с последующим исто​щением противосвертывающих факторов и развитием тяже​лых коагулопатических расстройств.
На определенном этапе развития этого синдрома процессы тромбоза сосуществуют одновременно с кровоизлияниями, что позволило некоторым авторам именовать этот синдром тромбогеморрагическим.
ДВС-синдром относится к крайней, очень тяжелой, сложной патологии, граничащей со смертью. Всегда свидетельствует об исключительной тяжести патологии гемостаза и иммунитета.
ДВС-синдром характеризуется стадийностью развития на​рушений регуляции агрегантного состояния крови от массив​ной гиперкоагуляции до потери большинства прокоагулянтов плазменного звена, что приводит к гипокоагуляции — полной несвертываемости крови.
Циркулирующая кровь первоначально повсеместно сверты​вается. Капилляры, венулы, артериолы блокируются рыхлыми тромбами. Нарушается кровоток в системе микроциркуляции в первую очередь в тех органах, которые наиболее зависимы от артериального притока крови, нуждаются в необходимой кислородной насыщенности и должном обеспечении энерге​тическими ресурсами (почки, печень, легкие, плацента, го​ловной мозг).
ДВС-синдром проявляется полиорганной недостаточно​стью, которая может складываться в весьма разнообразную мозаичную клиническую картину от плацентарной до острой почечной недостаточности (олигурия и рефрактерность к диу​ретикам), от нарушения белковосинтезирующей функции пе​чени до легочного дистресс-синдрома. Более устойчив к нару​шению микроциркуляции головной мозг, но и здесь глубокие расстройства могут привести к коме с развитием судорожного синдрома (эклампсия).
В системе микроциркуляции (капилляры, венулы, артерио​лы) выпадают нити фибрина. Форменные элементы крови (эритроциты, тромбоциты) разрушаются в суженных просве​тах сосудов, их оболочки разрезаются нитями фибрина, гемо​глобин свободно выходит в плазму. Происходит повсеместная агрегация и адгезия тромбоцитов, кровь расслаивается на компоненты. Сходные изменения происходят в лимфе, меж​тканевой жидкости. В системе гемостаза лавинообразно ру​шатся все связи, регулирующие агрегантное состояние крови.
На процессы массивного тромбообразования расходуются (потребляются) прокоагулянтные белки плазмы (в первую очередь фибриноген) и тромбоциты. До поры до времени на​пряжение фибринолитического и антикоагулянтного звена (антитромбина III) поддерживает неустойчивое равновесие основных звеньев системы гемостаза. Затем наступает гипо-коагуляция (гипо- или афибриногенемические кровотечения).
Одни факторы (тромбопластин) вызывают острое диссемини-рованное внутрисосудистое свертывание крови, другие (циркули​рующие иммунные комплексы) — хроническое его течение.
Дополнительная агрессия (родоразрешение, боль, стресс) может быстро перевести хроническое течение ДВС-синдрома в подострую и острую стадию развития. Именно тогда возни​кают клинические проявления преэклампсии, эклампсии, преждевременной отслойки плаценты, коагулопатическое кровотечение.
Деление на"стадии ДВС-синдрома носит условный харак​тер, но помогает клиницисту усвоить принципы развития этой патологии, обосновать лечение и профилактику.
ДВС-синдром — неспецифическая биологическая реакция на стресс и нарушение гомеостаза. Встречается чаще, чем ди​агностируется. Организм обычно сам справляется с наруше​нием системы регуляции агрегантного состояния крови.
3.2.3. Основные акушерские причины и механизмы развития ДВС-синдрома
ДВС-синдром развивается при следующей акушерско-гинеко-логической патологии:
•  длительно текущем, тяжелом гестозе;
•  массивной кровопотере;
•   шоке любого происхождения (травматический, геморра​гический, инфекционно-токсический и т. д.);
•  преждевременной отслойке плаценты;
•  иммуноконфликтной беременности  (изосенсибилизация по резус-фактору);
•  длительном нахождении мертвого плода в матке;
•  обширных разрывах родовых путей, размозжении шейки матки (ущемление ее между головкой плода и стенками таза);
разрывах матки;
тяжелой дискоординации родовой деятельности (неадек​ватная длительная родостимуляция); эмболии околоплодными водами; сепсисе;
переливании несовместимых эритроцитов; длительных многочисленных травматичных операциях; злокачественных опухолях органов репродуктивной сис​темы.
Однако даже при наличии перечисленной тяжелой патоло​гии в развитии ДВС-синдрома имеют большое значение ис​ходные фоновые заболевания. Основными из них являются:
•   гипертоническая болезнь;                                                    
•  артериальная гипотония;
•  хроническая гипоксия (бронхолегочные заболевания);
•   сердечно-сосудистая, почечная, печеночная, надпочечни-* ковая недостаточность и др.                                                
ДВС-синдром очень редко развивается у здоровых женщин. Он всегда вторичен и не может явиться первичным самостоя​тельным заболеванием. От выраженности, длительности и тя​жести фонового заболевания и особенностей акушерско-гине-кологической патологии зависит его клиническое течение.
Механизмы развития ДВС-синдрома могут быть различны.
Наиболее типичные варианты следующие.                             
1.  В кровоток попадают тканевый тромбопластин или дру​гие тромбопластические субстанции (при преждевременной отслойке плаценты, эмболии околоплодными водами, грубом массаже матки "на кулаке", разрывах родовых путей или мат​ки, переливании несовместимой крови, травматичных опера​циях и др.)...
2.  На эндотелий сосудистой стенки и тромбоциты воздейст​вуют активированные иммунные комплексы, бактериальные токсины...
3.   Имеет место патология,  сопровождающаяся массивной длительной активацией свертывания крови (тяжелая гиперто​ния, сердечно-сосудистая недостаточность, длительные роды)...
4.   Возникла массивная кровопотеря (более 1 л крови) и произошла одномоментная потеря значительного количества прокоагулянтов...
5.  Имеет место кризис микроциркуляции, при котором от​крылись артериовенозные шунты, повысилась проницаемость сосудистой стенки, сопровождаемые патологическим депони​рованием крови и тяжелой тканевой гипоксией (шок)...
Независимо от перечисленных вариантов далее происходит каскад активаций и проявление активированной протромби-назы. В присутствии протромбиназы протромбин переходит в тромбин, который в свою очередь переводит фибриноген в фибрин.
Сосуды заполняются рыхлыми тромбами, одновременно воз​никают спазм, сужение их просвета. Происходит нарушение (блокада) микроциркуляции, снижение и даже прекращение в отдельных областях перфузии органов и тканей.
Активация внутрисосудистого свертывания крови сопровожда​ется высвобождением биологически активных субстанций (кини-нов, тромбоксана, серотонина, гистамина, аденилнуклеотидов).
Все это усугубляет спазм прекапилляров, артериол, артерий; повышает проницаемость сосудистой стенки. Возрастает ги-поксическое повреждение тканей, растет кислородная задол​женность.
В плазме возрастает активность протеаз, выделившихся из разрушенных клеток. Процесс внутрисосудистого тромбообра-зования прогрессирует.
Однако одновременно включаются механизмы защиты.
1.    Усиливается   фибринолитическая   активность   крови. Плазминоген переходит в плазмин, разрушающий нити фиб​рина, лизирующий тромбы с образованием в крови продуктов расщепения (ПДФ, РКФМ, фибрин-полимеры, нераствори​мый фибрин-мономер).
Кстати, необходимо подчеркнуть, что продукты расщепле​ния фибриногена могут блокировать сократительные белки миометрия, что может привести к гипотонии и атонии матки.
Сочетание коагулопатических и гипотонических причин кровотечения приводит к массивной кровопотере.
2.  Нарастает активность антикоагуляционного звена. Необходимо принимать во внимание, что одновременно с фибринолизом происходит процесс протеолиза (разрушение клеток и расщепление белков). И если повышение фибрино-литической и антикоагуляционной активности крови при ги​перкоагуляции является защитной реакцией, то протеолиз не​обходимо подавлять, так как он поддерживает нарушение всех звеньев гемостаза.
В процессе длительного сохранения равновесия между резко активизированными факторами сосудисто-тромбоци-тарного и коагуляционного звеньев, с одной стороны, и уси​лением фибринолиза — с другой, возникает истощение плазминогена и антитромбина III, что реализуется в следую​щие исходы:
•  кровотечение, возникающее чаще при родоразрешении;
•  тромботтеские осложнения вплоть до тромбоэмболии ле​гочной артерии;
•   органную недостаточность вследствие шоковых измене​ний, шоковые почки, шоковую печень, шоковые легкие.
Но чаще всего при адекватном лечении и быстром родораз​решении имеет место постепенное восстановление функции жизненно важных органов и выздоровление.
3.2.4. Стадии развития ДВС-синдрома
Развитие ДВС-синдрома претерпевает три стадии: I — гиперкоагуляция; II — коагулопатия потребления; III — гипокоагуляция.
Стадии могут протекать в различных временных соотноше​ниях.
I и II стадии — длительно, в течение дней, недель. Или, на* против, очень быстро (минуты); III стадия, как правило, раз​вивается внезапно, скачкообразно и довольно быстро.
I  стадия — гиперкоагуляция — характеризуется:                   
•  возрастанием и активизацией сосудисто-тромбоцитарно-го звена;
•  усилением коагуляционного потенциала крови;
•  гиперагрегацией тромбоцитов.
В крови повышается концентрация тромбина, фибриноген на, увеличивается вязкость крови, повышается гематокритное число. Капилляры, венулы, артериолы заполняются фибрино-выми сгустками. Имеет место гиперстимуляция симпатиче​ской и парасимпатической частей вегетативной нервной сис​темы; персистирующий выброс катехоламинов; нарушение синтеза и баланса простагландинов, обладающих антиагре-гантным, сосудорасширяющим и агрегантным, вазоконстрик-торным действием в пользу последних.
Клиническая картина ДВС-синдрома характеризуется ухудшением самочувствия и состояния. Жалобы и симпто​мы, как правило, носят неспецифический характер: повы​шенная утомляемость, тревожное настроение, снижение диу​реза, неустойчивое артериальное давление (нормальное, сниженное, повышенное), лабильный пульс (тахикардия, брадикардия).
Если имеет место массивное поступление в кровь тромбо-пластических субстанций, например околоплодных вод, ста​дия гиперкоагуляции протекает очень быстро. Клиника при эмболии околоплодными водами характерна: беспокойное по​ведение, озноб, страх смерти, кратковременная гипертермия и гипертензия, тахикардия, олигурия. Нередко возникают боли в области грудины, акроцианоз, кашель, тахипноэ.
II  стадия — коагулопатия потребления — относится к "не​мой" и коварной. Состояние пациентки оценивают, как пра​вило, относительно удовлетворительным. Основные гемоди-намические показатели (артериальное давление, пульс) сохра​няют относительную стабильность. Однако внешнее благопо​лучие не соответствует истинной тяжести развивающейся па​тологии со стороны иммунной системы и системы гемостаза. Состояние беременной постепенно или скачкообразно ухуд​шается. Прогрессирует плацентарная недостаточность. Имеет место опережающее гестационный срок преждевременное со​зревание плаценты. В плаценте появляются аутоантитела, она становится антигенно активной. Появляются симптомы угро​зы преждевременного прерывания беременности. Прогресси​руют или появляются вновь отеки, белок в моче. Периодически на фоне нормального или даже несколько пониженного артериального давления возникает гипертензия, тахикардия или брадикардия.
В эту стадию идет потребление факторов свертывания кро​ви (фибриноген, тромбин, факторы VII, V, IX, X, тромбоци​ты) на образование множества тромбов, которые лизируются благодаря интенсивной напряженной продукции плазминоге-на и антитромбина III, усиливается ферментативный и нефер​ментативный фибринолиз.
Одновременный распад и деградация многих белков (уси​ленный протеолиз) еще более ухудшают и расшатывают регу​лирующую систему агрегантного состояния крови. Истощает​ся продукция антитромбина III и плазминогена и, наконец, наступает стадия гипокоагуляции.
Активация фибринолитической системы происходит так же, как и системы свертывания крови: по внутреннему пути, ко​гда из поврежденного эндотелия выбрасывается тканевый ак​тиватор — плазминоген — и по внешнему (активизация XII фактора при контакте крови с чужеродной поверхностью — фосфолипидными матрицами поврежденных клеток).
III стадия — гипокоагуляция — характеризуется потерей од​ной из своих главных жизненных функций — способности крови свертываться. В циркулирующей крови резко снижен, а порой отсутствует главный фактор коагуляционного звена — фибриноген (фактор I). Нарушается равновесие между коагу-ляционным, фибринолитическим и антикоагулянтным звень​ями гемостаза. Фибринолиз может достигать 100 %.
Клиника гипокоагуляции отличается массивными кровоте​чениями (маточное, почечное, кишечное). Если сгустки и об​разуются, они легко распадаются, растворяются. На коже об​разуются петехиальные высыпания и множественные крово​излияния. Места инъекций, разрезов, разрывов кровоточат, как "вскрытые вены".
В отличие от гипотонического кровотечения, которое чаще всего имеет волнообразный характер, гипо- или афибриноге-немические кровотечения — непрерывные, массивные. Выте​кающая из матки кровь не свертывается. Кровотечение про​должается даже из хорошо сократившейся матки.
Коагулопатические кровотечения чаще всего сочетаются с гипотоническим (так как продукты протеолиза подавляют ак​тивность сократительных белков матки). Быстро развивается тяжелое состояние не только из-за острой кровопотери, но и из-за токсического влияния продуктов протеолиза и фибри-нолиза.
В паренхиматозных органах (печень, почки, поджелудочная железа) сосуществуют одновременно процессы тромбоза и кровоизлияния.
Клиника характеризуется снижением артериального давления, тахикардией, развившейся почечно-печеночной, легоч​ной недостаточностью, резко выраженной анемией.
Если эта стадия возникает во время оперативного вмеша​тельства, начинается кровотечение из всей раневой поверхно​сти и попытка наложения лигатур на кровоточащие сосуды или их диатермокоагуляция не улучшают ситуацию. Иногда невозможно "уйти из живота" в течение нескольких часов да​же после экстирпации матки и перевязки внутренних под​вздошных артерий.
3.2.5. Формы проявления ДВС-синдрома (молниеносная, острая, подострая, хроническая)                                            
Имеются временные различия в патогенезе развития ДВС-син​дрома. Острота, следовательно, выраженность ДВС-синдрома, зависит от скорости поступления в кровь и количества акти​ваторов гемостаза — тканевого тромбопластина и подобных ему субстанций. В связи с этим ДВС-синдром классифициру​ется не только по стадийности (фазности) развития, но и по форме клинического проявления:
•  молниеносная;
•  острая;
•  подострая;
•  хроническая.
В основе этой классификации лежит признак времени — скорость развития и характер клинических проявлений ДВС-синдрома.
Молниеносная форма. Чаще всего встречается при акушер​ской патологии. Это тромбоэмболия легочной артерии или септический шок, которые отличаются стремительно развив​шейся клинической картиной: падение артериального давле​ния, исчезновение пульса, потеря сознания и чаще всего вне​запная смерть. На вскрытии выявляется не только наличие тромба в нижней полой вене, но и картина диссеминирован-ного внутрисосудистого свертывания крови в сочетании с раз​литым геморрагическим диатезом и множеством кровоизлия​ний в жизненно важные органы.
Эклампсия — классический пример острой или молниеносной формы ДВС-синдрома. Она всегда неожиданна и оправдывает свое название — молния.
К более редким осложнениям относится тромбирование брыжеечной артерии с последующим некрозом петель кишеч​ника (явления "острого живота"). Значительно чаще наблюда​ется тромбоз подключичной вены или тромбоз венозного ка​тетера.
К молниеносной форме геморрагического синдрома относятся и, казалось бы, внезапные профузные кровотечения в последовом, раннем послеродовом периодах. Они иногда дос​тигают такой силы, что за 30—40 мин женщина теряет 2,5— 3 л крови.
Обычные меры по остановке маточного кровотечения (вве​дение сокращающих матку средств, комбинированный ручной массаж, наложение клемм на шейку матки и др.) не дают эф​фекта. Кровотечение продолжается...
Быстро развивается клиническая картина геморрагического шока. И только немедленная операция экстирпации матки, перевязка внутренних подвздошных артерий с одновременной инфузионно-трансфузионной терапией может спасти жизнь женщины.
Острая форма. Развивается при эмболии околоплодными водами, преждевременной отслойке плаценты, эклампсии, разрыве матки, хориоамнионите в родах, шоке любого проис​хождения, массивной кровопотере, стремительных травматич​ных родах. Все стадии (гиперкоагуляция, коагулопатия по​требления) укорочены до нескольких минут, после чего разви​вается геморрагический синдром.
Классическим примером перехода подострой фазы ДВС-синдрома в острую фазу при гестозе является частичная или тотальная преждевременная отслойка нормально расположен​ной плаценты.
Клиника этого осложнения типична: острые боли в животе или в пояснице, признаки тяжелого внутреннего кровотече​ния, ухудшение состояния плода вплоть до его смерти. При этом, если плацента располагается по передней стенке матки, возникает как бы "выбухание" участка матки в месте отслойки плаценты. В этом случае пациентка точно укажет место ло​кальной болезненности. Если отслойка плаценты возникла при плацентации на задней стенке матки, боли носят неяс​ный разлитой характер.
Подострая форма. Это — тяжелая нефропатия, преэклам-псия, отличается одной особенностью: подострая форма суще​ствует непродолжительно (несколько часов или минут), после чего либо вновь переходит в хроническую, либо реализуется в острую форму.
Для нее характерна высокая гипертензия (критическая, с артериальным давлением 170/110 мм рт.ст. и выше), олигурия или анурия, начинающиеся геморрагии (петехиальные высы​пания, рвота с примесью крови, изжога, чувство жжения по ходу пищевода). Нередко имеют место неврологические про​явления: головная боль, нарушение зрения, боли в эпигаст-ральной области, гиперрефлексия. Преэклампсия и есть под​острая форма ДВС-синдрома.
Хроническая форма (длительно текущий гестоз, длительное нахождение мертвого плода в матке, иммуноконфликтная беременность, прогрессирующая фетоплацентарная недостаточ​ность). Эта форма протекает длительно и представляет собой так называемое субклиническое течение ДВС-синдрома.
Клиническая диагностика этой формы не всегда возможна из-за стертой симптоматики, больших функциональных ре​зервов молодого организма, огромных компенсаторно-при​способительных возможностей в репродуктивном возрасте (суперкомпенсации).
Хронический ДВС-синдром может существовать недели и месяцы. Активизация тромбоцитарно-сосудистого и коагуля-ционного звеньев не переходит границы потребления. Факто​ры, которые расходуются на процессы внутрисосудистого тромбообразования, активно синтезируются печенью и вос​станавливаются в плазме крови.
Однако, как выразился один из известных- гематологов, ви​димое равновесие звеньев системы гемостаза сохраняется при хронической форме ДВС-синдрома "не по типу стойкого оло​вянного солдатика, т. е. прочности этой системы, а по типу "Ваньки-встаньки" (восстановление утраченных прокоагулянт-ных белков).
Если присоединяется провоцирующий фактор (роды, стресс, боль, острое заболевание, операция и т. д.), наступает декомпенсация и хронический ДВС-синдром переходит в по-дострую и далее в острую форму, реализуясь в один из своих типичных исходов (тромбоз, геморрагический синдром, ор​ганная недостаточность).
Таким образом, основными клиническими синдромами внутрисосудистого свертывания крови являются:
тромботические осложнения;
геморрагический синдром;
микроциркуляторные нарушения;
органная недостаточность;
анемия;
нарушение гемодинамики, чаще по гипокинетическому
типу.
Микротромбообразование, развивающееся в короткие сро​ки, приводит к блокаде микроциркуляции (шок — растянутый во времени) и формированию так называемых шоковых орга​нов.
Вязкая кровь, содержащая ПДФ, РКФМ, фибрин-мономе​ры, продукты протеолиза в сочетании со сниженной способ​ностью эритроцитов к деформабельности, расстройство мик​роциркуляции нарушают жизнедеятельность тканей и орга​нов.
Микроциркуляторные нарушения, развивающиеся в стадии гиперкоагуляции, играют значительную роль в клинике хро​нически и остро протекающих форм ДВС-синдрома и их последействий. В дальнейшем они утяжеляют имеющиеся сома​тические или нейроэндокринные заболевания.
С нарушением микроциркуляции можно связать и развитие рефрактерности при лечении артериальной гипертензии, ко​гда не удается снизить высокую и постоянную гипертензию, или невосприимчивости к диуретической терапии при олигу-рии в сочетании с анасаркой. Только восполнение ОЦК и ОЦП, а также устранение микроциркуляторных нарушений (активные методы детоксикации крови) приводят к снижению рефрактерности и восстановлению жизненно важных функ​ций.
Для ДВС-синдрома характерны многочисленные микроцир-куляторные расстройства: запустевание периферического кро​вотока, снижение оксигенации тканей, недостаточная перфу​зия органов и тканей. Наблюдается неуклонное возрастание периферического сосудистого сопротивления, а затем его рез​кое снижение за счет сброса крови по артериоловенулярным шунтам (централизация кровотока).
Нарушение микроциркуляции с отложением микросгуст​ков, появление множественных гематом, а также дисфункция клеточного и гуморального иммунитета создают предпосылки к развитию гнойно-септических осложнений (перитонит, сеп​сис). Инфекция может принять персистирующий характер.
Даже если удается справиться с ДВС-синдромом, в постреа​нимационном периоде нарушается репарация тканей. Как уже упоминалось, тромбоциты при активации выделяют тромбок-сан, суживающий сосуды. Это нарушает репарацию тканей. Поэтому у больных, перенесших указанный синдром, наблю​дается плохое заживление тканей, раневых поверхностей, на​гноение ран.
Внутрисосудистый гемолиз эритроцитов в сочетании с большой кровопотерей и токсическим повреждением костно​го мозга лежит в основе анемического синдрома. Дополни​тельное значение имеет накопление в крови при гестозе инги​битора эритропоэза и наличие антиэритроцитарных антител, что делает анемию тяжелой, хронической и трудно поддаю​щейся терапии.
3.2.6. Диагностика ДВС-синдрома и дифференциальная диагностика синдрома гиперкоагуляции и ДВС-синдрома
Хотя диагностика ДВС-синдрома не представляет особых трудностей и четко документируется как клиническими, так и лабораторными признаками, его распознавание бывает запо​здалым, чаще в фазе развития тяжелого кровотечения и не​свертываемости крови.
Необходимо четко осознавать ситуацию, когда с большой Долей вероятности возможно развитие этого синдрома.
Для клинициста диагностика этого синдрома носит ситуа* ционный характер, т. е. базируется на знании патологических процессов, которые неизбежно приводят к развитию ДВС-» синдрома.                                                                                    ,,
Классическим примером является гестпоз, который начина* ется с синдрома гиперкоагуляции и при дальнейшем его тече-Л нии нередко переходит в хронический (тяжелый гестоз), подо^ стрый (преэклампсия), острый и молниеносный (эклампсия) ДВС-синдром.
Комплекс доступных лабораторных тестов подтверждает ус​тановленный диагноз и позволяет уточнить тяжесть и фазу развития ДВС-синдрома, определить, с каким из его вариан​тов мы имеем дело.
Из этих показателей наиболее важными являются следую​щие:
▲ Визуальное определение в плазме больной большого ко​личества мелких сгустков и агрегантов клеток крови — харак​терный признак расслоения крови.
▲ Тромбоцитопения потребления (постепенное, но неук​лонное снижение количества тромбоцитов в процессе про-грессирования гестоза).
▲ Наличие в крови поврежденных "фрагментированных" эритроцитов, что выявляется при микроскопии мазков крови.
▲ Изменение в гемостазиограмме при гиперкоагуляции — признаки укорочения ВСК и ВК (менее 5 мин), АЧТВ, повы​шение гематокритного числа (более 32 %), количества фибри​ногена (более 4 г/л), протромбинового индекса (более 100 %), времени рекальцификации плазмы (более 45 с), тромбинового времени (более 10 с), наличие ПДФ и РКФМ.
В период коагулопатии потребления имеет место разнона-правленность показаний тестов, одни из которых могут еще выявлять гиперкоагуляцию, другие указывают на гипокоагуля-цию. Так, наблюдается снижение количества тромбоцитов, фибриногена, ATIII с одновременным повышением ПДФ, АЧТВ (более 65 с), времени рекальцификации плазмы, про​тромбинового и тромбинового времени. Одновременно про​исходит снижение содержания белка в плазме крови (гипо-протеинемия, гипоальбуминемия). Общекоагуляционные тес​ты (ВСК, ВК и гематокритное число) могут оставаться в пре​делах верхней или нижней границы нормы.
В стадии гипокоагуляции имеются четкие клинические про​явления: вытекающая из матки кровь не свертывается либо образуются рыхлые, легко распадающиеся сгустки, которые через 10—15 мин вообще превращаются в жидкую кровь. Все показатели указывают на гипокоагуляцию: удлинены ВСК и ВК (более 10—12 мин), увеличена фибринолитическая актив​ность крови, снижены (менее 2 г/л) содержание фибриногена (гипо- или афибриногенемическое кровотечение), протромби-
Таблица 3.1
Сравнение признаков гиперкоагуляционного синдрома и различ​ных фаз ДВС-синдрома [Воробьев А.И., 2001]
новый индекс, гемоглобин, гематокритное число, количество эритроцитов, плазменные факторы IV, VIII, I, II, V, XIII, AT III, плазминоген.
Для лабораторной идентификации и оценки динамики ДВС-синдрома более важное значение имеет определение со​держания в плазме крови маркеров внутрисосудиетего свер​тывания крови: определение феномена паракоагуляции и уровня в плазме РКФМ, продуктов трансформации фибрино​гена в фибрин (этаноловый и протаминсульфатный тесты), количественное определение РКФМ с помощью фенантроли-нового теста и других методик, определение содержания в плазме фибринопептида А и тромбин-антитромбинового ком​плекса, экспресс-оценка состояния фибринолитической сис​темы по содержанию в плазме продуктов расщепления фиб​риногена — ферментов D и фибрина D-димера.
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uun. KnuHuueckue npusHaku: Tpombo3bl, nonvopraHHas Hegoc-
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Важны, но более сложны, методы определения содержания в плазме основных антикоагулянтов — протеина С, свободного протеина S и антитромбина III. Однако поскольку их сни​жение характерно для большинства видов ДВС-синдрома, восполнение этих антикоагулянтов должно проводиться апри-^ орно во всех случаях ДВС-синдрома независимо от того, осу​ществлялось ли определение этих компонентов в плазме больного.                                                                                         '
В связи с тем что при ДВС-синдроме закономерно возника​ет мультиорганная недостаточность, важное значение при ку* рации этих больных имеет динамическое исследование пока-j зателей гемодинамики, газообмена, КОС, уровня электроли​тов в крови, контроль за диурезом, определение содержания креатинина, мочевины, билирубина, свободного гемоглобина в сыворотке крови, т. е. всех тех показателей, учет которых необходим при ведении в реанимационных отделениях "кри​тических" больных.     
Глава 4
СОСТОЯНИЕ ФЕТОПЛАЦЕНТАРНОЙ СИСТЕМЫ ПРИ ГЕСТОЗЕ
4.1. Основные патогенетические звенья развития фетоплацентарной недостаточности
В развитии фетоплацентарной недостаточности (ФПН) при гестозе имеют место несколько взаимосвязанных патогенети​ческих факторов:
недостаточность инвазии цитотрофобласта; патологическое изменение маточно-плацентарного кро​вообращения;
снижение фетоплацентарного кровотока; незрелость ворсинчатого дерева;
снижение компенсаторно-приспособительных реакций в системе мать—плацента—плод;
• поражение плацентарного барьера с нарушением его про​ницаемости.
Морфогенез плаценты во многом зависит от развития ма​точно-плацентарного кровотока (МПК).
Согласно данным морфологических исследований [Милова-нов А. П., 1999; Pijnenborg R. et al., 1990] с 16—18-го дня по​сле имплантации плодного яйца происходит процесс инвазии интерстициалъного цитотрофобласта. На 5—6-й неделе (пер​вая волна инвазии цитотрофобласта) процессы инвазии при​обретают интенсивный характер с появлением клеток внутри-сосудистого цитотрофобласта в просвете эндометриалъных сег​ментов спиральных артерий.
Первая волна инвазии цитотрофобласта способствует рас​ширению и вскрытию спиральных артерий в межворсинчатое пространство, что обеспечивает начало и прирост МПК. К исходу 10-й недели на всей площади decidua basalis образуется система зияющих маточно-плацентарных артерий с широким просветом и постоянным кровотоком. Первая волна инвазии цитотрофобласта происходит в 6—8 нед.
На 16—18-й неделе беременности начинается вторая волна инвазии цитотрофобласта за счет миграции клеток внутрисо-судистого цитотрофобласта в глубь стенок миометролъных сег​ментов спиральных артерий, что сопровождается разрушением эластомышечных компонентов сосудов и замещением их фибриноидом. В то же время наблюдается проникновение интер4 стадиального цитотрофобласта в миометрий для активации изменений в сосудистой стенке.
В результате практически полного разрушения мышечных элементов эндо- и миометральных сегментов спиральных ар​терий происходит значительное расширение их просвета и ис​чезновение реакции ответа на воздействие вазопрессорных факторов, что обеспечивает дальнейший прирост маточно-плацентарного кровотока.
Предполагается, что управляющую роль в этом сложном процессе выполняют децидуальные клетки, которые продуци​руют местно-действующие регуляторы пролиферации и инва​зии цитотрофобласта.
Происходящие изменения в стенках спиральных артерий следует рассматривать как адаптационный физиологический процесс, направленный на обеспечение непрерывного адек​ватного притока крови к межворсинчатому пространству.
Результаты многочисленных исследований плацентарного ложа во второй половине беременности при гестозе, артери​альной гипертензии беременных, задержке развития плода свидетельствуют о том, что этим патологическим состояниям часто предшествует недостаточность второй волны инвазии цитотрофобласта в миометральные сегменты спиральных ар​терий.
Сосуды сохраняют эндотелий, среднюю оболочку и эласти​ческие мембраны. Узкий просвет спиральных артерий, их ре-зистентность и чувствительность к сосудодвигательным суб​стратам препятствуют нормальному кровотоку, не обеспечи​вают необходимого прироста МПК, приводят к уменьшению кровоснабжения плаценты и ишемии ворсин.
Артериальная гипертензия во время беременности нередко развивается как компенсаторная реакция, направленная на усиление притока крови к межворсинчатому пространству в ответ на недостаточность второй волны инвазии цитотрофо​бласта.
В спиральных артериях развиваются атероматоз, фибрино-идный некроз стенок, геморрагический эндоваскулит, разво-локнение и отек стенок, тромбоз. Патология спиральных ар​терий может привести как к преждевременной отслойке пла​центы, так и к ее острому геморрагическому инфаркту.
Одним из ведущих факторов патогенеза ФПН является на​рушение маточно-плацентарного кровообращения, в основе ко​торого заложены морфофункциональные изменения сосуди​стой системы и отдельных ее компонентов, причем особое значение отведено нарушениям в бассейне спиральных арте​рий и в межворсинчатом пространстве.                                     ;
К 10—12-й неделе беременности заканчивается период пла-: центации, который характеризуется васкуляризацией ворсин и превращением вторичных ворсин в третичные. Основной структурной единицей плаценты становится котиледон, кото​рый образован стволовой ворсиной с разветвлениями, содер​жащими сосуды плода. Центральная часть котиледона образу​ет полость, которая окружена множеством ворсин. В зрелой плаценте насчитывается от 30 до 50 котиледонов [Федорова М. В., Калашникова Е. П., 1986].
Котиледон плаценты сравнивают с деревом, в котором опорная ворсина I порядка является его стволом, ворсины II и III порядка — крупными и мелкими ветвями, промежуточ​ные ворсины — маленькими ветками, а терминальные ворси​ны — листьями.
Межворсинчатое пространство с плодовой стороны образо​вано хориальной пластинкой и прикрепленными к ней ворси​нами, а с материнской стороны оно ограничено базальной пластинкой, децидуальной оболочкой и отходящими от нее септами.
Спиральные артерии, которые являются конечными ветвя​ми маточной и яичниковой артерий, питающих матку, откры​ваются в межворсинчатое пространство 120—150 устьями. В результате гестационной перестройки спиральных артерий обеспечивается постоянный приток материнской крови, бога​той кислородом, в межворсинчатое пространство.
За счет разницы давления, которое выше в материнском ар​териальном русле по сравнению с межворсинчатым простран​ством, кровь, насыщенная кислородом, из устьев спиральных артерий направляется через центр котиледона к ворсинам, достигает хориальной пластинки и по разделительным септам возвращается в материнский кровоток через венозные устья.
Густая сеть терминальных и промежуточных ворсин образу​ет капиллярное звено МПК, где через плацентарный барьер происходят диффузия газов и обмен питательных веществ ме​жду кровью матери и плода.
Отток крови из межворсинчатого пространства происходит через венозные устья, большинство из которых расположено вблизи септ, разделяющих котиледоны. Венозные устья и кол​лекторы не подвергаются гестационной перестройке, сохраня​ют эндотелиальную выстилку и отдельные гладкомышечные клетки.
Вены плацентарного ложа из верхней части тела матки пе​реходят в гроздевидное сплетение, а из нижней части — в систему маточной вены, образуя многочисленные анастомозы.
Система кровоснабжения матки является лишь частью об​щей системы кровообращения организма женщины. Исходя из этого патология МПК может расцениваться как одно из региональных проявлений дезадаптации материнского орга​низма и регуляторных механизмов сердечно-сосудистой сис​темы (вегетативная нервная система, система ренин-ангио-
тензин, серотонин, брадикинин, катехоламины, простаноиды. и др.), которые изменяют тонус сосудов и реологические свойства крови [Wallenberg H. С. S., 1990].                              
Нарушение кровотока в отдельных сосудах не всегда приво-f дит к значительному уменьшению кровоснабжения плаценты»» так как оно компенсируется за счет коллатерального кровотсн ка. Если коллатеральное кровообращение выражено недоста​точно, то развиваются нарушения микроциркуляции, ишемия и дегенерация участков плаценты.                                           
Расстройство МПК характеризуется следующими важней-г шими факторами:                                                                    
•  нарушением артериального притока крови к межворсинча​тому пространству;
•  затруднением венозного оттока из межвррсинчатого про​странства;                                                                         
•   изменениями реологических и коагуляционных свойств кровЦ матери и плода (гиперкоагуляция, гиперагрегация, повы​шение вязкости);
•  снижением капиллярного кровотока в ворсинах хориона.    
Наиболее важной, но не единственной причиной снижения притока крови в межворсинчатое пространство является от​сутствие или недостаточность гестационной перестройки мио-метральных сегментов спиральных артерий.
Важную роль в уменьшении интенсивности кровотока в ма-точно-плацентарных сосудах играют гиповолемия (возникаю​щая у беременных при гестозе), артериальная гипотензия, низкая локализация плаценты (нижний сегмент, предлежание плаценты).
Снижение МПК оказывает серьезное влияние на формиро​вание ФПН в связи с тем, что уровень газообмена обусловлен в большей степени скоростью кровотока, чем диффузионны​ми свойствами плаценты. Замедление кровотока в спиральных артериях и межворсинчатом пространстве неизменно приво​дит к снижению газообмена между кровью матери и плода.
Нарушение оттока крови из межворсинчатого пространст​ва отмечается при сердечно-сосудистых и легочных заболева​ниях, при гипертонусе и повышенной сократительной актив​ности матки. При повышенном базальном тонусе матки зна​чительно увеличивается давление в миометрии, амниотиче-ской полости и в межворсинчатом пространстве. При этом в маточно-плацентарных артериях давление крови существенно не изменяется, а венозный отток может практически прекра​титься. На этом фоне происходит дальнейшее увеличение дав* ления и существенное замедление циркуляции крови в меж* ворсинчатом пространстве. Последующее возрастание давле​ния в межворсинчатом пространстве до уровня, превышающе​го системное артериальное давление, служит препятствием для поступления крови по спиральным артериям  (ишемия плаценты).
Таким образом, нарушение оттока и притока крови вызывает резкое снижение гемоциркуляции в межворсинчатом про​странстве и уменьшение газообмена между кровью матери и плода.
Снижение скорости кровотока в межворсинчатом про​странстве, особенно в сочетании с нарушением синтеза и ба​ланса простагландинов ез и F2a, простациклина и тромбоксана А2 приводит к тромбообразованию, гиперкоагуляции, по​вышению вязкости крови, отложению фибрина, снижению микроциркуляции и развитию ишемии. Особенно выражены изменения реологических и коагуляционных свойств крови при гестозе. Наблюдается гиперагрегация эритроцитов, кото​рая почти в 2 раза выше, чем у здоровых беременных. При тя​желой форме гестоза снижается число тромбоцитов и повы​шается их агрегационная активность (тромбоцитопения и тромбоцитопатия), что отражает высокую степень нарушений МПК.
При длительном и тяжелом течении гестоза в местах агрега​ции тромбоцитов образуется фибриновая сетка, существенно перекрывающая просвет сосудов и создающая условия для ог​раниченного прохождения единичных и фрагментированных эритроцитов. Это усугубляет кислородное голодание и вызы​вает трофические нарушения.
В результате происходящих нарушений циркуляции крови в системе МПК развиваются ишемические инфаркты плаценты, в которые вовлекаются целые котиледоны. Естественно, что на этом фоне существенно поражается и капиллярный крово​ток в ворсинах хориона.
Существенная роль в развитии ФПН при гестозе отведена нарушению фетоплацентарного кровотока (ФПК).
Артериальная система ФПК, несущая венозную кровь от плода к плаценте, представлена двумя артериями пуповины, которые берут начало от общих подвздошных артерий плода. Конечными ветвями пуповинных артерий являются артерии и артериолы ворсин I, II и III порядка. Стенка артерий пупови​ны включает в себя два мышечных слоя: наружный с цирку​лярным расположением мышечных пучков и внутренний с продольным их направлением.
Вблизи от места прикрепления пуповины к плаценте арте​рии сливаются в единый сосуд или анастомозируют между со​бой. У входа в хориальную пластинку артерии образуют сеть сосудов меньшего калибра. Такое анастомозирование артерий пуповины способствует уравновешиванию кровотока в сосу​дах и равномерному распределению крови в долях и котиле​донах плаценты.
После вхождения артерий в хориальную пластинку они те​ряют внутренний мышечный слой, сохраняя внутренние цир​кулярные мышечные пучки. Далее артериальные ветви на​правляются к котиледонам и на уровне ворсин III порядка пе​реходят в артериолы.
А. П. Милованов (1999) приводит данные о наличии экст-раваскулярной фибромышечной оболочки вблизи от артери​альных сосудов в составе хориальной пластинки и опорных ворсин. Такая экстраваскулярная контрактильная система вы​полняет автономную пропульсивную функцию в артериях и артериолах и регулирует кровоток между котиледонами.
Продолжением артериол являются многочисленные изви​тые капилляры в составе терминальных ворсин. На верхушках терминальных ворсин капилляры расширяются, образуя сину​соиды, которые располагаются под истонченным синцитио-трофобластом и формируют плацентарный барьер.
От капиллярных петель на уровне промежуточных диффе​ренцированных ворсин берет начало венозное звено ФПК. Далее от оснований опорных ворсин венозные сосуды (несут насыщенную кислородом кровь) направляются в толщу хори​альной пластинки и сливаются в единую вену пуповины, представляющую собой мощный сосуд эластомышечного ти​па, переходящий в венозный проток в области печени плода.
Кровоток в пуповину и в плаценту осуществляется за счет сократительной деятельности сердца плода и стенок артерий пуповины. Дополнительным фактором оптимального ФПК является значительное снижение сосудистого сопротивления на уровне опорных ворсин, что обусловлено отсутствием про​дольного слоя гладких мышц в стенках мелких артерий и уве​личением суммарного просвета артерий в опорных ворсинах котиледонов. Существенное влияние на поддержание доста​точного уровня кровотока в мелких артериях оказывает экст​раваскулярная контрактильная система, обеспечивающая пе​рераспределение крови между котиледонами.
Возврат крови от плаценты к плоду обусловлен гравитаци​онной разницей в позиции плаценты и плода (плацента нахо​дится выше или на одном уровне с сердцем плода), способст​вующей оттоку крови по пуповине. Кроме того, ритмичная пульсация артерий пуповины, обвивающих вену, передается на ее стенки через эластичный вартонов студень, что также способствует оттоку крови. Вена пуповины обладает собствен​ной сократительной способностью, так как строение ее мы​шечной оболочки и внутренней эластической мембраны на​поминает структуру артерий эластомышечного типа у взрос​лого человека.
Автономная регуляция ФПК обеспечивается дилатирую-щим и констрикторным влиянием местно-гуморальных фак​торов, вырабатываемых в плаценте или в организме плода.
Вазодилатирующее влияние оказывают простациклин и эндо-телиальный натрийуретический пептид, которые вырабатыва​ются эндотелиальными клетками. Роль вазоконстрикторов выполняют тромбоксан А2, вырабатываемый в тромбоцитах; ангиотензин II, синтезируемый в почках плода; эндотелии I, образующийся в плаценте.
При доминирующем нарушении ФПК отмечается снижение кровообращения в артериях пуповины, хориальной пластинки и опорных ворсин. В результате воздействия вазоконстрик-торных факторов наблюдается сужение просвета пупочных ар​терий. Гистологически в пуповине преобладают артерии с ще-левидным просветом и гипертрофией внутреннего гладкомы-шечного слоя. Развивается облитерация артерий и артериол в опорных ворсинах I и III порядка и снижается капиллярный кровоток. В результате гипоксии и активизации ворсинчатого цитотрофобласта дистально расположенные ворсины полно​стью замуровываются фибриноидом, что является следствием первичного прекращения кровообращения в их капиллярах. Выключение замурованных фибриноидом ворсин из меж​ворсинчатого кровотока приводит к нарушению газообмена, расстройству функции плаценты и развитию ФПН. Следует подчеркнуть, что при этом в большинстве наблюдений отме​чаются нормальные гестационные изменения спиральных артерий.
Одной из важных причин расстройства функции плаценты и развития ФПН является незрелость ворсинчатого дерева, ко​торая проявляется изменениями всех ее структурных единиц.
Выделяют ряд вариантов патологической и относительной незрелости плаценты.
▲ Вариант незрелых мезенхимальных ворсин представляет собой самую раннюю форму незрелости плаценты, которая развивается в результате антенатальных повреждений в стадии вторичных или мезенхимальных ворсин. Остановка р&звития ворсин характеризуется отсутствием дальнейшей дифферен-цировки мезенхимы и других компонентов стромы.
▲ Вариант эмбриональных ворсин представляет собой пер-систенцию регрессирующих ворсин. Ранняя патологическая незрелость формируется в результате антенатального повреж​дения в промежутке от 21—22 дней до 7—8 нед.
▲ Вариант промежуточных незрелых ворсин характеризует​ся тем, что при антенатальном повреждении в промежутке от 8—9 до 16—18 нед происходит персистенция промежуточных незрелых ворсин, сохраняющих морфофункциональную ак​тивность. Основным патогенетическим механизмом развития этого варианта незрелости плаценты является недостаточность второй волны инвазии цитотрофобласта в миометральные сег​менты спиральных артерий. Отсутствие дальнейшего роста объема МПК проиводит к тому, что ворсинчатое дерево к середине беременности не способно адекватно реализовать свои диффузионные возможности. Вариант промежуточных незре​лых ворсин встречается при раннем антенатальном инфици​ровании, сахарном диабете, нефритах и другой соматической патологии у беременной.
▲ Вариант промежуточных дифференцированных ворсин проявляется персистенцией ворсинчатого дерева без образова​ния терминальных ворсин в результате антенатального повре​ждения на 21—32-й неделе, когда в норме происходит интен​сивный рост промежуточных ветвей. Морфологические осо​бенности строения промежуточных дифференцированных ворсин приводят к уменьшению диффузионной поверхности ворсинчатого дерева, площади гормонобразующего синцитио-трофобласта и объема межворсинчатого пространства. Чаще всего на этом фоне отмечается задержка внутриутробного раз​вития (ЗВУР) плода.
▲ Вариант хаотичных склерозированных ворсин развивает​ся в результате антенатальных повреждений на 25—30-й неде​ле и характеризуется нарушением формирования мелких вор​син с преобладанием стромального компонента, отставанием развития капиллярного русла и эпителиального покрова. ot-i мечается беспорядочное ветвление мелких ворсин с единич​ными узкими капиллярами, которые по своему строению не соответствуют типичным терминальным ветвям.
Вариант хаотичных склерозированных ворсин имеет место при тяжелой форме гестоза, артериальной гипертензии, мно​гоплодной беременности.
▲ Преждевременное созревание плаценты обусловлено появ​лением преобладающего числа типичных терминальных ворсин ранее 32—33 нед. Большинство из этих ворсин не соответствует специализированному типу терминальных ворсин, которые об​разуются в течение последнего месяца беременности.
▲ Диссоциированное развитие котиледонов характеризует​ся наличием зон промежуточных дифференцированных или незрелых ворсин, а также отдельных групп эмбриональных ворсин наряду с преобладанием нормальных терминальных ворсин, соответствующих гестационному сроку.
Неравномерное  созревание котиледонов  часто  наблюдается при гестозе.
В патогенезе ФПН существенная роль отводится снижению активности защитно-приспособительных реакций в системе мать—плацента—плод в ответ на патологический процесс. При физиологически протекающей беременности эти реакции направлены на оптимальное поддержание функции фетопла-центарного комплекса. Степень выраженности ФПН во мно​гом определяется сохранностью компенсаторно-приспособи​тельных реакций и нормальной структурой плаценты.
Нормальный газообмен между организмом матери и плода обеспечивается адекватным состоянием МПК и ФПК.
Примером компенсаторной реакции со стороны материн​ского организма является увеличение минутного объема серд​ца и ОЦК, а также снижение сосудистого сопротивления в маточных артериях.
Даже при нормально протекающей беременности количест​во поступающего кислорода в организм плода ниже, чем у взрослого человека. Этот дефицит успешно компенсируется различными приспособительными механизмами, что обеспе​чивает нормальное развитие плода.
Одним из таких приспособительных механизмов является высокий сердечный выброс у плода (в 3—4 раза больше, чем у взрослого человека из расчета на 1 кг массы). Уровень гемо​глобина в крбви матери составляет около 120 г/л, а в крови плода около 150,0 г/л. Каждый грамм гемоглобина соединяет​ся с 1,34 мл кислорода. Такое увеличение способности крови к переносу кислорода наряду с повышением сродства крови плода к кислороду способствует оптимизации его перехода из материнского в плодовый кровоток. Наличие анатомических плодовых шунтов (венозный проток, артериальный проток, овальное окно) способствует тому, что почти во все органы плода поступает смешанная кровь.
К компенсаторным реакциям, обеспечивающим устойчи​вость плода к гипоксии, относят также низкий уровень его метаболизма и высокую активность гликолиза.
Компенсаторные реакции со стороны плаценты проявляют​ся расширением просвета плодных сосудов. За счет увеличе​ния количества терминальных ворсин повышается общая об​менная площадь плаценты для обеспечения достаточного на​сыщения крови плода кислородом.
Важнейшим компенсаторным механизмом второй полови​ны беременности является образование синцитиокапилляр-ных мембран, через которые осуществляется газообмен и транспорт питательных веществ. При недостаточном газооб​мене в качестве компенсаторной реакции повышается актив​ность анаэробных процессов метаболизма, направленная на нормализацию нарушений кислородного обмена между мате​рью и плодом.
Проявлением компенсаторной реакции следует считать оча​говую пролиферацию цитотрофобласта с образованием мик​рокист и накоплением в них секрета, что способствует ком​пенсации эндокринной функции плаценты.
Под действием повреждающих факторов, способствующих развитию ФПН, перечисленные компенсаторные реакции мо​гут носить неполноценный характер. Резерв проявления ком​пенсаторно-приспособительных реакций имеет определенный предел, после которого наступают необратимые патологические сдвиги в фетоплацентарном комплексе, приводящие к декомпенсированной форме ФПН.
Поражение плацентарного барьера под влиянием патологи​ческих факторов также относят к одному из патогенетических механизмов развития ФПН.
Плацентарный барьер, состоящий из эпителиального по​крова ворсин, общего базального слоя синцитиотрофобласта и эндотелиоцита прилежащего капилляра, а также эндоплаз-матической сети эндотелиоцита, осуществляет функциональ​ное взаимодействие МПК и ФПК. Строение плацентарного барьера обеспечивает интенсивный газообмен и транспорт питательных веществ между материнским и плодовым крово​током.
Существует несколько путей транспорта вществ через пла​центарный барьер.
▲ Диффузия обеспечивает перемещение газов, липидов, жирорастворимых витаминов и некоторых лекарств через мембраны из области их высокой концентрации в область бо​лее низкой за счет движения молекул.
▲ Облегченная диффузия осуществляет транспорт углево​дов и аминокислот. Особые молекулы-носители захватывают эти вещества из плазмы крови матери (область высокой кон​центрации) и переносят их через плацентарный барьер в пло​довый кровоток (область низкой концентрации).
▲ Активный транспорт позволяет переносить вещества в противоположном концентрационному градиенту направле​нии. Такой вид транспорта реализуется с потреблением энер​гии, так как переносимые этим путем аминокислоты, белки] витамины и микроэлементы (кальций, железо и др.) предва-i рительно подвергаются в цитоплазме синцитиотрофобласта и эндотелиоцита определенным трансформациям и перемеща​ются через плацентарный барьер с помощью молекул-носи​телей.
▲ Пиноцитоз способствует продвижению через плацентар-» ный барьер белков плазмы, иммуноглобулинов и гормонов. Механизм пиноцитоза заключается в том, что образующиеся мембранные инвагинации захватывают переносимые вещества и трансформируются в пузырьки, которые перемещаются че​рез все слои плацентарного барьера и вскрываются на его противоположной стороне.
▲ Дефекты плацентарной мембраны позволяют переме​щаться через плацентарный барьер материнским и плодовым клеткам крови, а также возбудителям некоторых инфекций. Через дефект плацентарной мембраны антигены плода прони​кают в кровоток матери.
▲ Объемный перенос веществ осуществляется за счет гид​ростатического или осмотического градиента. Таким спосо​бом перемещаются вода и растворенные электролиты.            
На регуляцию проницаемости плацентарного барьера ока​зывает влияние ряд ферментов. Проницаемость клеточных мембран обусловлена также равновесием между перекисным окислением липидов (ПОЛ) и системой антиоксидантной за​щиты в организме матери и плода. При развитии ФПН в ре​зультате нарушения обмена углеводов и липидов усиливает​ся ПОЛ на фоне снижения антиоксидантной активности, что является одной из важных причин повреждения клеточ​ных мембран плаценты и нарушения их проницаемости при гестозе.
При этом наблюдаются наиболее тяжелые варианты незре​лости ворсин с прогрессирующим склерозом стромы. Отмеча​ется выраженное снижение кровотока в капиллярном русле плаценты (нарушение ФПК) при относительной сохранности МПК, что приводит к развитию гипоксии.
Гистологическим признаком данного варианта развития ФПН являются атрофия синцитиотрофобласта и выраженное утолщение плацентарного барьера, что нарушает транспорт​ную функцию.
Ведущая роль тех или иных патогенетических механизмов в развитии ФПН во многом обусловлена ее этиологическими факторами.
При гестозе и гипертонической болезни на первый план выступают изменения МПК и микроциркуляции. Иммуноло​гический конфликт в первую очередь проявляется нарушени​ем проницаемости клеточных мембран, и лишь вторично раз​виваются циркуляторные и другие расстройства.
В результате воздействия повреждающих факторов и реали​зации патогенетических механизмов, приводящих к ФПН, за​кономерно развивается гипоксия плода.
По механизму развития чаще всего наблюдается артериаль-но-гипоксемическая и смешанная форма гипоксии (снижение содержания кислорода в крови матери, уменьшение МПК, нарушение транспортной функции плацентарного барьера, изменение реологических свойств крови, анемия, аномалии развития плода).
На начальных этапах развития гипоксии у плода активизи​руются вазопрессорные факторы, повышается тонус перифе​рических сосудов, отмечается тахикардия, увеличивается час​тота дыхательных движений, повышается двигательная актив​ность, возрастает минутный объем сердца.
Дальнейшее прогрессирование гипоксии приводит к смене тахикардии на брадикардию, появляется аритмия, уменьшает​ся минутный объем сердца. Адаптационной реакцией на ги​поксию является перераспределение крови в пользу мозга, сердца и надпочечников с одновременным уменьшением кро​воснабжения остальных органов. Параллельно угнетается дви​гательная и дыхательная активность плода. Вследствие избыточного накопления в организме плода углекислого газа и развития метаболических нарушений у плода отмечается:
патологический ацидоз;
снижение  окислительной  и  пластической  роли  глю​козы;
истощение запасов гликогена и липидов; энергетическая недостаточность; нарушение гормональных механизмов регуляции; дисбаланс электролитов; задержка развития.
Характер и тяжесть поражения органов и тканей плода за​висят от длительности и выраженности гипоксии, а также от эффективности реализации его компенсаторно-приспособи​тельных реакций.
4.2. Морфофункциональные нарушения в плаценте                                                                   
На примере гестоза как одного из наиболее распространенных и типичных этиологических факторов ФПН целесообразно рассмотреть патоморфологические изменения, происходящие в плаценте при данном осложнении.
Патоморфологическая картина плаценты, которая выявля​ется при гестозе и характеризуется дегенеративно-дистрофи​ческими изменениями, нарушением МПК и ФПК, изменени​ем проницаемости стромы ворсин, признаками нарушения созревания ворсин и др., отмечается также и при многих дру​гих соматических заболеваниях и акушерских осложнениях, сопровождающихся развитием ФПН. При этом выраженность патологических изменений зависит от степени тяжести и дли​тельности течения осложнения и характера компенсаторно-приспособительных реакций.
Как правило, развитие гестоза сопровождается снижением органометрических параметров плаценты (масса, объем, пло​щадь материнской поверхности), что свидетельствует о нару​шении ее компенсаторных возможностей. Уменьшение массы плаценты обусловливает прежде всего нарушение белковооб-разовательной функции.
Плацента при гестозе часто приобретает неправильную форму. Возможно появление дополнительных долей различ​ного размера. Отмечается неравномерная величина и толщина котиледонов. Чаще, чем в норме, встречается эксцентричное или обол очечное прикрепление пуповины.
При нарастании степени тяжести гестоза пуповина часто бывает уплощена. Количество вартонова студня уменьшается, теряется эластичность пуповины, уплотняются стенки сосу,дов, обнаруживаются ложные узлы, представляющие собой варикозно расширенные вены.
Среди патоморфологических изменений, происходящих в плаценте при гестозе, отмечены инфаркты, массивные отло​жения фибриноида в области базальной мембраны и в плод​ной части плаценты, коллагенизация стромы, бедность крове​носными сосудами стволовых и терминальных ворсин, суже​ние межворсинчатого пространства, увеличение симпластиче-ских почек с признаками дистрофии, морфологическая незре​лость плаценты, доминирование промежуточных ворсин и диссоциированное развитие котиледонов.
Типичными патоморфологическими признаками при гесто​зе являются повышенное отложение фибриноида со стороны межворсинчатрго пространства, фибриноидное перерождение эпителия ворсин, стромы и стенок сосудов.
Фибриноид представляет собой сложное вещество, образую​щееся из элементов дезорганизации соединительной ткани и крови. В его состав входят также остатки некротизированных клеток, иммуноглобулины, плазминоген, гликопротеиды. По​вышенное содержание фибриноида объясняется значительной проницаемостью сосудистых стенок, уменьшением антикоагу-лянтной активности синцития и замедлением кровотока в межворсинчатом пространстве.
Происхождение инфарктов в плаценте при гестозе обуслов​лено тромбозом спиральных артерий, сосудов ворсин, хори-альной пластинки и сосудов пуповины с последующей ише​мией стромы и отложением фибриноида. Пропорционально степени выраженности гестоза снижается количество терми​нальных ворсин, уменьшаются площадь просвета капилляров, их объем и количество.
Данные о морфометрии плаценты при гестозе свидетельст​вуют о снижении суммарной площади ворсин и площади каж​дой ворсины в отдельности. Уменьшаются также площадь се​чения трофобласта и его объемная плотность. Выявляются ги​поплазия терминальных ворсин, уменьшение их формы и раз​меров, неправильное расположение в межворсинчатом про​странстве, конгломерация, окутывание фибриноидом [Желез-нов Б. И. и др., 1988].
При гестозе может наблюдаться неравномерное отхождение стволовых ворсин. Нередко гипертрофия отдельных стволо​вых ворсин сочетается с гиперплазией соседних стволов. В ги​пертрофированных стволовых ворсинах выявляется утолще​ние стенок сосудов со значительным сужением их просветов вплоть до полной облитерации.
В эпителии промежуточных ворсин выявляются дистрофи​ческие изменения, нарастающие пропорционально степени тяжести гестоза. Участки десквамации и истончения эпителия чередуются с участками гиперплазии и образовавшимися синцитиальными узлами, которые представляют собой скопления ядер синцитиотрофобласта.                                                        
При нарастании тяжести гестоза пропорционально увели​чивается количество незрелых промежуточных ворсин, обра​зующих очаги диссоциированного созревания. При легкой и средней степени тяжести в срезе могут быть обнаружены 3—4 такие ворсины. При тяжелой форме среди склерозированных терминальных ворсин, как правило, располагаются крупные очаги диссоциированного созревания, вокруг которых отсут​ствуют терминальные ворсины. Это способствует формирова​нию гипоксии и задержке развития плода.                                i
Количество терминальных ворсин при гестозе уменьшается. При средней и тяжелой форме позднего гестоза в строме тер​минальных ворсин наряду с отеком обнаруживаются процесс сы очагового фибриноидного некроза. Увеличивается количе​ство склерозированных терминальных ворсин.
На циркуляторные нарушения, происходящие при гестозе/ указывает полнокровие капилляров, которое затем сменяется тромбозом. Имеют место также кровоизлияния, отек стромы ворсин, инфаркты, межворсинчатые тромбы. Отмеченные на рушения усугубляются при нарастании степени тяжести oc-s ложнения.
При нарушении МПК обнаруживаются изменения сосудов^ характеризующиеся набуханием клеток эндотелия капилля​ров, артерий и венул. В сосудах стволовых ворсин отмечается концентрическая пролиферация с отслоением эндотелиальных клеток. В стенках артерий выявляются выраженные дистро​фические изменения, набухание, разволокнение структур, очаговая пролиферация клеток эндотелия, приводящая к сте​нозу просвета.
При тяжелых формах гестоза вокруг стенок артерий и арте-риол в стволовых ворсинах второго и третьего порядка обна​руживается лимфолейкоцитарная инфильтрация, как правило, сопровождающаяся сужением сосудов.
Происходит также сужение межворсинчатого пространства за счет застоя крови, повышенного отложения фибриноида, петрификатов и инфарктов ворсин, что влечет за собой нару​шение гемодинамики. При нарастании степени тяжести гесто​за клетки цитотрофобласта подвергаются тяжелым дистрофи​ческим изменениям (лизис, деструкция цитоплазматических и ядерных мембран, отек и фибриноидное перерождение), что сопровождается снижением уровня гормонов. В децидуальной оболочке эндометрия, а также во внутреннем и среднем слоях миометрия обнаруживаются признаки лизиса, некроза и тромбоза. В сосудах миометрия выявляются фибриноидный некроз стенок, отек и инфильтрация лейкоцитами. Близлежа​щие ворсины замуровываются в фибриноидные массы, что приводит к образованию подоболочечных инфарктов.
Происходящие патоморфологические нарушения при гесто-зе тесно взаимосвязаны с изменением различных функций плаценты при ФПН.
Повышение транспортной функции плаценты при легкой степени гестоза сопровождается смещением капилляров к ба-зальной мембране хориального эпителия, возрастанием числа синцитиокапиллярных мембран и удельного объема сосуди​стого русла, снижением удельного объема стромы.
Гестоз средней и тяжелой степени, наоборот, характеризу​ется снижением васкуляризации плаценты, большой рассеян​ностью сосудов, уменьшением их удельного объема и площа​ди сосудов терминальных ворсин.
Угнетение газообмена при гестозе сопровождается сниже​нием числа синцитиокапиллярных мембран.
Состояние хориального эпителия и функционально актив​ных симпластических почек является морфологическим экви​валентом интенсивности обмена веществ в плаценте и транс​портировки метаболитов через плацентарный барьер. В зави​симости от степени тяжести гестоза уменьшается количество ворсин с симпластическими почками в 1,5—4 раза.
Одним из наиболее важных структурных компонентов, от​ражающих гормональную функцию плаценты, является трофо-бласт. При легкой форме гестоза увеличение числа цитотро-фобластических элементов в определенной мере отражает усиление гормональной функции плаценты. При более тяже​лых формах удельный объем цитотрофобласта снижается.
Барьерную функцию плаценты обеспечивают широкий слой хориального эпителия, центральное расположение кровенос​ных сосудов в ворсинах, интерстициальная ткань, особенно склерозированная и фибриноидно-измененная.
В зависимости от тяжести гестоза в плаценте увеличивается количество хориальных ворсин с фибриноидом. При этом площадь фибриноида возрастает таким образом, что превы​шает площадь ворсин, с которыми он связан. Отложение фибриноида на поверхности ворсин и в строме ворсинчатого хориона уменьшает поверхность обмена и создает неблагопри​ятные условия для питания и газообмена плода.
Следует подчеркнуть, что при гестозе, с одной стороны, имеют место инволютивно-дистрофические и циркуляторные нарушения, а с другой — развиваются защитно-приспособи​тельные изменения. Характер проявления компенсаторных ре​акций как резервных возможностей зависит главным образом от длительности гестоза.
Морфологическими проявлениями компенсаторно-приспо​собительных реакций в плаценте при гестозе являются гипер​плазия терминальных ворсин и капилляров, увеличение их количества, расширение просвета, смещение капилляров к ба-зальной мембране, образование и увеличение синцитиокапил-
лярных мембран, нарастание количества синцитиальных по​чек, что приводит к увеличению обменной поверхности между кровотоком матери и плода. При электронной микроскопии компенсаторный процесс подтверждается увеличением коли​чества митохондрий, расширением просвета цистерн эндо-плазматической сети синцитиотрофобласта.
Компенсаторные реакции трофобласта проявляются проли​ферацией хориального эпителия, что обеспечивает увеличение полезной площади плодовой части плаценты.
В связи с выключением ряда участков плаценты из крово​тока при циркуляторных нарушениях в качестве адаптацион​ной реакции происходит увеличение количества мелких тер​минальных ворсин и цитотрофобластических элементов. При нарастании тяжести гестоза, с одной стороны, уменьшается гиперплазия ворсин и пролиферация синцития, с другой — возрастает гиперплазия капилляров.
Одним из основных факторов компенсации плацентарного кровотока при гестозе является расширение сосудов ворсин и увеличение их объема.
Среди компенсаторно-приспособительных реакций плацен​ты при тяжелой форме гестоза значительную роль играет уве​личение количества синцитиокапиллярных мембран, осущест​вляющих транспортную и дыхательную функции.
Компенсаторные реакции, наблюдаемые в микроциркуля-торном русле и в хориальном эпителии при гестозе, носят не​специфический характер и реализуются с помощью механиз​мов, выработанных в процессе эволюции и онтогенеза.
Плацента является многофункциональным органом, мор​фологическое строение которого обеспечивает выполнение одними и теми же структурами различных функций. Благо​даря этой особенности при развитии компенсаторно-при​способительных реакций повышение эффективности одной функции может приводить к снижению эффективности другой.
Нарушение компенсаторных реакций характеризуется выра​женными инволютивно-дистрофическими расстройствами с резким снижением васкуляризации, отсутствием функциони​рующих синцитиальных узлов, снижением количества синци​тиокапиллярных мембран.
Реализации компенсаторно-приспособительных реакций на тканевом уровне препятствует также нарушение созревания хориона. При этом на фоне зрелых терминальных ворсин об​наруживаются группы ворсин с рыхлой стромой и слабо раз​витой сосудистой сетью. Диссоциированное созревание вор​син является типичным морфологическим признаком хрони​ческой ФПН.
Длительное течение гестоза приводит к увеличению количе​ства ворсин с центральным расположением капилляра, что
следует рассматривать как истощение функциональных резер​вов фетоплацентарного комплекса. При этом в плаценте вы​являются инфаркты, масссивные отложения фибриноида в области базальной пластинки и плодовой части плаценты, коллагенизация стромы, сужение межворсинчатых про​странств, увеличение количества синцитиальных узелков с признаками дистрофии.
Как правило, отмечается большой объем нефункционирую​щих зон, состоящих из склеенных ворсин, материнского фиб​риноида, кальцификатов. Часто выявляются выраженные ге​моррагические нарушения в виде кровоизлияний различной давности в межворсинчатом пространстве. Спиральные арте​рии при этом характеризуются отсутствием должных гестаци-онных изменений, гиперпластическим атеросклерозом и рез​ким сужением'™ просвета.
В большинстве мелких концевых ворсин, бедных сосудами, строма пронизана густой сетью коллагеновых волокон. От​дельные группы концевых ворсин вблизи базальной пластин​ки и в плодовой части плаценты окружены массивным слоем фибриноида, при этом часть из них находится в состоянии некробиоза и некроза.
В ряде наблюдений ФПН сопровождается поражением со​судов опорных ворсин, хориальной пластинки и пуповины. В опорных ворсинах наблюдается резкое сужение просветов толстостенных артерий вплоть до их полной облитерации. Аналогичная картина имеется в хориальной пластинке. В крупных опорных ворсинах и хориальной пластинке калибр венозных сосудов резко преобладает над калибром артерий. При этом в венозных сосудах имеются признаки депонирова​ния крови в виде эктазии их просвета, наличия тромбов с признаками организации.
Согласно результатам гистохимических исследований, при нарастании тяжести ФПН в синцитиотрофобласте падает уро​вень РНК и аминокислот, что свидетельствует об уменьшении функциональной активности ядер синцитиальных узлов. Сни​жается также белковый и липидный обмен.
В строме стволовых ворсин выявляется неравномерное рас​пределение нейтральных глюкозаминогликанов. Значительное их количество откладывается в центральных отделах плацен​ты, особенно при длительном течении гестоза.
Обнаруживаются огрубение и коллагенизация аргирофиль-ных волокон, накопление в основном веществе стромы кис​лых гликозаминогликанов, муко- и гликопротеидов в высоко-полимеризованном и деполимеризованном состоянии. При этом уплотнение основного вещества стромы, коллагенизация аргирофильных волокон ведут к значительному снижению проницаемости и функциональной недостаточности пла​центы.
При гестозе легкой и средней степени тяжести гликоген распределяется неравномерно во всех отделах плаценты. Наи​более высокое его содержание выявляется в периферических отделах, в децидуальных клетках базальной пластинки и в ци-тотрофобласте, а умеренное — в строме концевых ворсин. В последующем количество гликогена в цитоплазме фибробла-стических элементов снижается, а число волокнистых струк​тур в межуточном веществе увеличивается.
В тех же зонах плаценты, для которых характерны выра​женные морфологические изменения, активность щелочной фосфатазы и сукцинатдегидрогеназы снижается.
При легкой степени гестоза в периферических отделах пла​центы проявляется высокая активность окислительно-восста​новительных ферментов, в частности НАД- и НАДФ-липо-амид-дегидрогеназ (участвуют в транспорте Электронов и тка​невом дыхании), что можно рассматривать как компенсатор​ную реакцию. При длительном течении гестоза (более 4 нед) активность окислительно-восстановительных ферментов, осо​бенно сукцинатдегидрогеназы (участвует в цикле Кребса), снижается, что указывает на уменьшение функциональных резервов синцитиотрофобласта и нарастание дистрофических нарушений.
4.3. Классификация фетоплацентарной недостаточности                                                           
С учетом времени начала по отношению к срокам формиро​вания плаценты выделяют первичную и вторичную ФПН [Фе​дорова М. В., Калашникова Е. П., 1986; Милованов А. П., 1999].
Первичная ФПН развивается в ранние сроки беременности (до 16 нед) в период имплантации, на ранних этапах развития плаценты и эмбриогенеза, под влиянием генетических, эндо​кринных, инфекционных факторов, воздействия окружающей среды и др. Повреждающие факторы воздействуют на разви​вающийся эмбрион и незрелую плаценту.
На формирование первичной ФПН оказывают влияние предшествующие настоящей беременности нейроэндокрин-ные нарушения, недостаточность децидуальных изменений, воспалительные и инфекционные заболевания.
В качестве начального звена в развитии первичной ФПН чаще всего выступают недостаточность инвазии цитотрофо-бласта, нарушение МПК, некоторые варианты незрелости ворсин. Возникает неполноценность васкуляризации и разви​тия хориального дерева, отставание в формировании котиле​донов, что приводит к снижению функциональной способно​сти плаценты. Дальнейшее развитие беременности характеризуется замедлением созревания ворсин, задержкой и диссо​циацией в их развитии. Из-за наличия незрелых терминаль​ных ворсин осуществляется неполноценный метаболизм и снижается синтез гормонов.
Первичная ФПН часто заканчивается гибелью эмбриона, прерыванием беременности в ранние сроки, аномалиями по​следа.
Вторичная ФПН развивается уже при сформировавшейся плаценте. В генезе вторичной ФПН важную роль играют экс-трагенитальные заболевания и осложнения беременности (гестоз).
Основными звеньями в патогенезе ФПН являются наруше​ния МПК и ФПК, недостаточность второй волны инвазии цитотрофобласта, патологическая незрелость ворсин, наруше​ния компенсаторно-приспособительных реакций.
По клиническому течению ФПН подразделяют на острую и хроническую. Острая ФПН может возникнуть в любой срок беременности и во время родов. Прежде всего она проявляет​ся нарушением газообменной функции плаценты и приводит к острой гипоксии плода, которая часто заканчивается его смертью. В развитии острой ФПН ведущая роль отводится на​рушениям МПК и ФПК. Наболее часто это осложнение на​блюдается при преждевременной отслойке плаценты, тромбо​зе субхориальной зоны, кровоизлияниях в краевых синусах, на фоне истинных инфарктов плаценты и тромбоза ее сосу​дов.
Хроническая ФПН возникает чаще, чем острая. Наиболее часто хроническая ФПН по времени начала носит вторичный характер и ее течение определяется соответствующими патоге​нетическими механизмами.
ФПН следует рассматривать не только с позиций тех мор-фофункциональных изменений в плаценте, которые встреча​ются при осложненном течении беременности и экстрагени-тальных заболеваниях. Необходимо также учитывать степень выраженности и сохранности защитно-приспособительных ре​акций в системе мать—плацента—плод. В этой связи хрониче​скую ФПН целесообразно рассматривать с учетом состояния компенсаторно-приспособительных реакций.
При изменениях структуры и функции плаценты, вызван​ной той или иной патологией, на начальном этапе ФПН ком​пенсаторно-приспособительные реакции (которые имеют ме​сто при нормальном развитии беременности) усиливаются и возникают новые, что обеспечивает на определенный период функциональную активность фетоплацентарного комплекса. Под действием одного или нескольких патологических факто​ров происходит умеренная активация всех функций плаценты и может временно прекратиться прогрессирование ФПН. При этом первоначально нарушени  развития плода могут быть слабо выражены, так как неповрежденные участки плаценты компенсируют начавшуюся патологию. Рост и развитие плода соответствуют гестационному сроку, а масса тела новорож​денного находится в пределах нормы.
Дальнейшее прогрессирование беременности поддержива​ется компенсаторными реакциями, действующими на ткане​вом уровне (увеличение числа резорбционных ворсин, капил​ляров терминальных ворсин, функционирующих синцитиаль-ных узелков).
На фоне длительного, усиливающегося или повторного действия патологических факторов происходит чрезмерная активация функций плаценты, приводящая к выраженному перенапряжению компенсаторных механизмов, что способст​вует их последующему угнетению и дезорганизации основных функций. Затем происходят снижение компенсаторно-при​способительных реакций, их последующий срыв, что обуслов​лено нарушениями созревания хориона и выраженными мор-фофункциональными изменениями.
Исходя из этого классификация хронической ФПН в зави​симости от состояния компенсаторно-приспособительных ре​акций представляется следующим образом.
▲ Компенсированная форма ФПН, при которой имеют ме​сто начальные проявления патологического процесса в фето-плацентарном комплексе. Компенсаторно-приспособительные механизмы активизируются и испытывают определенное на​пряжение, что создает условия для дальнейшего развития пло​да и прогрессирования беременности. При адекватной тера​пии и ведении родов возможно рождение здорового ребенка.
▲ Субкомпенсированная форма ФПН характеризуется усу​гублением тяжести осложнения. Компенсаторно-приспособи​тельные механизмы испытывают предельное напряжение (возможности фетоплацентарного комплекса при этом прак​тически исчерпаны), что не позволяет обеспечить их реализа​цию в достаточной степени для адекватного течения беремен​ности и развития плода. Увеличивается риск возникновения осложнений для плода и новорожденного.
▲ Некомпенсированная форма ФПН. Имеют место перена​пряжение и срыв компенсаторно-приспособительных меха​низмов, которые уже не обеспечивают необходимых условий для дальнейшего нормального прогрессирования беременно​сти. В фетоплацентарной системе происходят необратимые морфофункциональные нарушения. Существенно возрастает риск развития тяжелых осложнений для плода и новорожден​ного (включая их смерть).
▲ Критическая форма ФПН — крайнее, максимально вы​раженное проявление необратимых морфофункциональных нарушений фетоплацентарного комплекса, которые чаще все​го влекут за собой смерть плода.                                            it
Такая градация ФПН позволяет более дифференцированно оценивать формы данной патологии с учетом ее полиэтиоло-гичности и разнообразия механизмов патогенеза.
4.4. Клинические проявления фетоплацентарной ' недостаточности при гестозе                                        
Клинические признаки ФПН при гестозе хорошо известны. Это угроза преждевременных родов, задержка внутриутробно​го роста плода (ЗВУР), гипоксия или сочетание вышеперечис​ленных факторов. Чаще всего это признаки хронической ФПН.
Наиболее яркое проявление острой ФПН — гипоксия плода, которая развивается в связи с нарушением дыхательной и транспортной функции плаценты. Степень тяжести состояния плода зависит от величины пораженного участка плаценты. Выключение из кровообращения более '/3 площади плаценты представляет опасность для жизни плода. Типичная клиниче​ская картина острой ФПН наблюдается при преждевременной отслойке плаценты.
Клиническая картина хронической ФПН проявляется нару​шением основных функций плаценты. Для гестоза наиболее типичен этот вариант ФПН.
Об изменении дыхательной функции плаценты свидетельству​ют в основном симптомы гипоксии плода. При этом вначале беременная обращает внимание на повышенную (беспорядоч​ную) двигательную активость плода, затем на ее уменьшение или полное отсутствие.
Наиболее характерным признаком хронической ФПН явля​ется задержка внутриутробного развития плода. Частота ЗВУР составляет от 3 до 24 % при доношенной беременности и от 18 до 24 % — при недоношенной [Демидов В. Н., Розенфельд Б. Е., 1995].
Клиническим проявлением ЗВУР плода является уменьше​ние размеров живота беременной (окружность живота, высота стояния дна матки) по сравнению с нормативными показате​лями, характерными для данного срока беременности. Разли​чают две формы ЗВУР: симметричную и асимметричную в за​висимости от этиологии, времени возникновения и степени изменения состояния плода.
При симметричной форме, которая развивается с более ран​них сроков беременности (22—26 нед), отмечается пропорцио​нальное отставание длины и массы тела плода. При этом коли​чественные показатели фетометрии имеют более низкие зна​чения по сравнению с индивидуальными колебаниями, харак​терными для данного срока беремености.
Асимметричная форма характеризуется непропорциональным развитием плода. Эта форма чаще всего возникает в начале III триместра беременности и проявляется отставанием массы тела плода при нормальной его длине. Преимущественно уменьшаются размеры живота и грудной клетки плода, что связано с отставанием развития паренхиматозных органов (в первую очередь печени) и подкожной жировой клетчатки. Размеры головы и конечностей плода соответствуют показате​лям, характерным для данного срока беременности.
При хронической ФПН на фоне различной патологии мо​гут отмечаться оба типа ЗВУР, однако более часто встречается асимметричная форма.
Отражением нарушений защитной функции плаценты при ос​лаблении плацентарного барьера является внутриутробное ин​фицирование плода под действием проникающих через пла​центу патогенных микроорганизмов. Возможно проникнове​ние через плацентарный барьер различных токсичных ве​ществ, также оказывающих повреждающее действие на плод.
Изменение синтетической функции плаценты сопровождает​ся дисбалансом уровня вырабатываемых ею гормонов и сни​жением синтеза белков, что проявляется ЗВУР плода, гипок​сией, патологией сократительной активности матки при бере​менности и в родах (длительная угроза преждевременного прерывания беременности, преждевременные роды, аномалии родовой деятельности).
Длительное и частое повышение тонуса миометрия приво​дит к снижению артериального притока крови к плаценте и вызывает венозный застой.
Гемодинамические нарушения снижают газообмен между организмом матери и плода, что затрудняет поступление к плоду кислорода, питательных веществ, выведение продуктов метаболизма, способствует нарастанию гипоксии плода.
Снижение гормональной активности плаценты вызывает нарушение функции влагалищного эпителия, создавая благо​приятные условия для развития инфекции, обострения или возникновения воспалительных заболеваний мочеполовой системы.
На фоне расстройства выделительной функции плаценты и околоплодных оболочек отмечается патологическое количест​во околоплодных вод — чаще всего маловодие, а при некото​рых патологических состояниях (сахарный диабет, отечная форма гемолитической болезни плода, внутриутробное инфи​цирование и др.) — многоводие.
Таким образом, наиболее типичными клиническими прояв​лениями хронической ФПН при гестозе являются:
•  гипоксия плода;
•  задержка внутриутробного развития плода;
•  угроза преждевременного прерывания беременности;
•  перенашивание беременности;
•  многоводие или маловодие.
На начальном этапе развития ФПН перечисленные клини​ческие признаки могут быть выражены слабо или отсутство​вать. В связи с этим существенное значение приобретают ме​тоды лабораторного и инструментального динамического кон​троля за состоянием фетоплацентарного комплекса в группе высокого риска по развитию ФПН.
Доминирующее положение в клинической картине могут занимать признаки основного заболевания или осложнения, при котором развилась ФПН. Степень выраженности ФПН и нарушения компенсаторно-приспособительных механизмов находятся в прямой зависимости от тяжести основного забо​левания и длительности его течения. Наиболее тяжелое тече​ние ФПН приобретает при появлении патологических при​знаков в срок беременности до 30 нед и ранее.
Таким образом, наиболее полную информацию о форме, характере, степени тяжести ФПН и выраженности компенса​торно-приспособительных реакций позволяют получить дан​ные комплексной динамической диагностики.
4.5. Диагностика фетоплацентарной недостаточности
При объективном исследовании измеряют высоту дна матки и окружность живота, сопоставляя полученные данные с геста-ционным сроком (табл. 4.1).
Таблица 4,1
Высота стояния дна матки над лоном в зависимости от срока бере​менности [Бодяжина В. И. и др., 1995]
	Срок беременности, нед 
	Высота стояния дна матки над лоном, см 

	16 
	6—7 

	20 
	12—13 

	24 
	20—24 

	28 
	24—28 

	32 
	28—30 

	36 
	32—34 

	40 
	28—32 


4.5.1. Эхографическое исследование
С помощью эхографии проводят фетометрию, т. е. определя​ют размеры плода или его отдельных частей. При этом изме​ряют следующие параметры:
•  бипариетальный размер (БПР) и лобно-затылочный раз​мер (ЛЗР) головки плода;
•  продольный и поперечный размеры живота плода;
•  длину плечевой и бедренной кости плода.
Фотометрические параметры используют для диагностики формы ЗВУР.
Эхографическим признаком симметричной формы ЗВУР является пропорциональное уменьшение фетометрических пара​метров до уровня ниже индивидуальных колебаний для дан​ного срока беременности. Важным условием для диагностики этой формы ЗВУР плода является знание истинного срока бе​ременности. Если срок беременности точно не известен, сле​дует проводить динамическое эхографическое исследование с интервалом в 2 нед для оценки темпов роста плода. При сим​метричной форме ЗВУР соотношение длины бедренной кости к окружности живота и окружности головы к окружности жи​вота остаются в пределах нормативных индивидуальных коле​баний.
Для дифференциальной диагностики симметричной формы ЗВУР с конституциональной особенностью развития плода, которое получило определение "плод с малой массой для дан​ного срока беременности", проводят динамическое наблюде​ние для определения темпов роста плода.
Следует также учитывать, что ЗВУР плода является одним из признаков имеющейся патологии, которая сопровождается и другими симптомами ФПН. Наличие нормальных темпов роста плода при малых его размерах и отсутствие признаков ФПН и предпосылок для ее развития свидетельствует о кон​ституциональных особенностях развития плода, что не явля​ется признаком патологии.
При асимметричной форме ЗВУР плода основным диагно​стическим признаком является отставание размеров туловища плода от нормативных показателей, характерных для данного срока беременности. Величина размеров головы и конечно​стей плода, как правило, соответствуют нормативным значе​ниям. При этом происходит повышение соотношения длины бедренной кости к окружности живота и окружности головы к окружности живота.
При доношенной беременности на фоне длительно сущест​вующей асимметричной ЗВУР может отмечаться снижение тем​пов роста головы плода и длины бедренной кости. В этом слу​чае рекомендуется определять предполагаемую массу и длину плода, а также производить расчет массоростового показателя с последующим сопоставлением полученных данных с норматив​ными показателями для данного срока беременности.
В некоторых случаях имеет место непропорциональное от​ставание фетометрических показателей от нормативных значений. При этом наблюдается преимущественное отставание размеров туловища плода, а размеры головы и конечностей снижены в меньшей степени, что квалифицируется как "сме​шанная форма ЗВУР" и сопровождается наиболее высокой частотой неблагоприятных перинатальных исходов.
Согласно результатам наших исследований, с соблюдением указанных принципов проведения фетометрии, наличие ЗВУР плода при гестозе выявлено в 24,7 % наблюдений. При тяже​лой форме гестоза частота таких наблюдений составила 49,1 %. ЗВУР плода по асимметричному типу имела место у 19,7 % беременных. Симметричная форма ЗВУР зафиксирова​на в 2,7 % наблюдений при средней степени гестоза и у 12,3 % беременных при тяжелой форме осложнения.
На основании результатов эхографического исследования и нестрессовогб теста, предложенного F. A. Manning и соавт. (1980), была разработана методика определения "Биофизиче​ского профиля плода" (БФП), которая впоследствии была мо​дифицирована А. М. Vintzileos и соавт. (1983) и представляет собой трехбалльную шкалу изучаемых признаков.
Предложенные авторами критерии диагностики, которые используют в настоящее время, с точки зрения современной акушерской науки, не полностью отражают истинное состоя​ние плода и уже не отвечают необходимым диагностическим требованиям.
Изменившиеся в настоящее время представления об интер​претации и клиническом значении таких показателей, как БФП плода, нестрессовый тест, дыхательные движения и дви​гательная активность плода, степень зрелости плаценты и объем околоплодных вод, диктуют необходимость изменения подходов в их оценке с качественной и количественной точки зрения.
Для оценки реактивности сердечно-сосудистой системы плода (в рамках определения БФП) используют только 20-ми​нутный интервал кардиотокограммы с учетом количества ак-целераций. Однако для получения достоверной информации о реактивности сердечно-сосудистой системы плода необходима оценка целого спектра известных в современной кардиотоко-графии параметров не менее чем за 45 мин наблюдения, не ограничиваясь только подсчетом количества акцелераций в течение 20 мин.
Наиболее достоверные результаты при выполнении кардио-токографии можно получить только после 32 нед беременно​сти, что может ограничивать во времени проведение функ​циональной оценки состояния плода.
Во всех наблюдениях при нормальных признаках других па​раметров БФП количество акцелераций не изменяется пато​логическим образом, что позволяет отказаться от использова​ния этого показателя.
Объективная и достоверная кардиотокография в настоящее» oi время является прежде всего самостоятельной диагностической процедурой, ограниченной сроками беременности.            
Функциональна   оценку   состояния   фетоплацентарного комплекса следует осуществлять в рамках УЗИ с дополнитель-t in ным использованием КТГ как отдельного, но не обязательно—Л го этапа диагностики.                                                                          
В качестве показателя функционального состояния фето^ плацентарного комплекса целесообразно определять сердеч-кп ную деятельность плода при помощи эхографического ис-а следования для выявления частоты его сердцебиений и ха-^ рактера сердечного ритма. С этой целью проводят попереч*» ное сканирование грудной клетки плода в масштабе реального времени с помощью четырехкамерного среза сердца нак уровне предсердие-желудочковых (атриовентрикулярных)-г клапанов.                                                                                               
При нормальном состоянии плода его сердцебиение имеет ритмичный характер, частота ударов варьирует в пределах 110—160 уд/мин. О наличии гипоксии плода свидетельствуют брадикардия или тахикардия, а также единичные или перио​дические экстрасистолии. Нарушения сердечной деятельности плода при гестозе выявлены нами у 44,4 % беременных. Наи​более характерным патологическим признаком была тахикар​дия — от 161 до 181 уд/мин и более, которая отмечена более чем в 27 % наблюдений. Изменения сердечного ритма плода в виде экстрасистолии обнаружены в 17,4 % наблюдений.
Характеристика дыхательных движений плода (ДДП) при оценке его биофизического профиля ограничивается только регистрацией количества и продолжительности дыхательных движений. ДДП — один из факторов, оказывающих влияние на гемодинамические процессы плода и плаценты, и их оцен​ка дает важную информацию о степени выраженности ФПН. Определяют ДДП при продольном и поперечном сканирова​нии туловища плода в течение 30 мин в масштабе реального времени в режиме В/М по характеру смещения грудной клет​ки и живота плода.
Определение ДДП не может ограничиваться только регист​рацией количества и продолжительности их эпизодов, как это предложено при оценке БФП. Для получения объективной информации необходимо также определять частоту и форму дыхательных движений.
При нормальном состоянии плода, как правило, выявляют один или большее количество эпизодов ДДП продолжитель​ностью 60 с или более. При этом ДДП имеют нормальную форму, а их частота составляет 40—65 в 1 мин.
Снижение частоты ДДП, укорочение их эпизодов, наличие патологических форм — затрудненных вдохов типа gasps (с низкой частотой и амплитудой) или отсутствие ДДП указывают на нарушение состояния плода. Наиболее неблагоприят​ным прогностическим признаком является появление ДЦП типа gasps.
Изменение ДЦП является чувствительным индикатором на​рушения гомеостаза плода, так как система регуляции этой функции тесно связана с изменением газового состава крови.
Снижение активности ДЦП не только является признаком гипоксии, но и свидетельствует о повреждении центральной нервной системы плода и ее незрелости.
Активация ДЦП возможна как компенсаторная реакция на нарастающую гипоксию, по мере прогрессирования которой активация сменяется угнетением ДЦП.
Изменения дыхательных движений плода при гестозе заре​гистрированы нами в 95,5 % наблюдений. Наиболее характер​ным было укорочение эпизодов ДЦП (менее 60 с) в 51,7 % наблюдений. В 33,1 % случаев выявлены нарушения формы ДДП, причем наиболее неблагоприятные из них (типа gasps) отмечены у 19,7 % беременных с гестозом.
Двигательную активность плода (ДАП) оценивают на осно​вании определения количества ее эпизодов и характера движе​ний туловищем и конечностями. Кроме регистрации этих пока​зателей, необходимо учитывать беспорядочную повышенную двигательную активность плода, которая является одним из важных признаков нарушения его состояния.
Нормальным считают наличие трех или большего количест​ва эпизодов одновременных ротационных движений тулови​щем одновременно с конечностями (генерализованные дви​жения) за 30 мин наблюдения. К признакам нарушения со​стояния плода относят беспорядочную ДАП или ее отсутст​вие, а также наличие только изолированных движений конеч​ностями — негенерализованных движений.
Среди нарушений ДАП при гестозе нами чаще всего (34,8 % наблюдений) отмечены движения только конечностя​ми или уменьшение количества эпизодов до одного—двух (31,4 % наблюдений).
Тонус плода (ТП) служит важным диагностическим показа​телем состояния фетоплацентарного комплекса в связи с тем, что центр регуляции этой функции плода созревает раньше всех остальных, а его нарушения являются одним из призна​ков декомпенсации фетоплацентарной системы.
Характер определения ТП в целом удовлетворяет необходи​мым требованиям в предлагаемой оценке БФП. Однако сле-Дует изменить балльную оценку данного показателя.
Тонус плода расценивают как его способность при физио​логическом состоянии в процессе движения разгибать конеч​ности и/или позвоночник с последующим полным возвраще​нием в исходное положения сгибания.
Если в процессе движения плода происходит разгибание конечностей и позвоночника с неполным возвращением в ис​ходное положение сгибания или определяется разогнутое по​ложение конечностей и/или позвоночника плода за 30 мин наблюдения, то такое состояние расценивают как патологиче​ское.
Снижение ТП свидетельствует о выраженной гипоксии и является крайне неблагоприятным прогностическим призна​ком. В подавляющем большинстве таких случаев отмечаются высокая перинатальная заболеваемость и смертность.
Снижение тонуса плода выявлено нами у 35,4 % беремен​ных с гестозом. При этом чаще всего (30,9 %) фиксировали неполное возвращение разогнутых конечностей и туловища плода в исходное положение сгибания. Более глубокое сниже​ние тонуса при разогнутом положении туловища и конечно​стей плода за все время исследования отмечено в 4,1 % на​блюдений при гестозе средней степени и в 8,8 % — при тяже​лой форме гестоза.
Кроме оценки фотометрических показателей и функцио​нальной активности плода, важным диагностическим крите​рием состояния фетоплацентарного комплекса является опре​деление структуры плаценты в связи с тем, что ее компенса​торно-приспособительные возможности играют большую роль во взаимоотношениях между организмом матери и плода. Для каждого этапа развития плаценты характерны определенные адаптационные реакции, создающие оптимальные условия для развития плода.
Одним из эхографических показателей структуры плаценты является оценка степени зрелости плаценты, согласно класси​фикации, предложенной P. A. Grannum и соавт. (1979). Этот показатель позволяет оценить структурные изменения в пла​центе во второй половине беременности. Изменения могут носить физиологический характер и соответствовать гестаци-онному сроку или, наоборот, приобретают патологический ха​рактер.
На основании эхографической характеристики хориальной пластинки, паренхимы плаценты и базальной пластинки в за​висимости от срока беременности выделяют четыре степени зрелости плаценты (О, I, II, III). При физиологическом тече​нии беременности структурные изменения в плаценте проис​ходят параллельно развитию и созреванию плода.
При 0 степени зрелости плаценты определяется прямая и ровная хориальная пластинка. Паренхима плаценты гомоген​ная, пониженной эхоплотности. Базальная пластинка не идентифицируется; 0 степень выявляется с 20 до 30 нед бере​менности.
Ровный контур хориальной пластинки обусловлен цен​тральным расположением плодных сосудов в рыхлой соедини​тельной ткани без выбухания их в субхориальное пространство. Гомогенность паренхимы является следствием редкого расположения опорных и промежуточных дифференцирован​ных ворсин в межворсинчатом пространстве, заполненном кровью. В 25—28 нед происходят быстрый рост опорных вор​син и ветвление промежуточных, дифференцированных вор​син, увеличивается соединительнотканный компонент стро-мы, что приводит к появлению эхопозитивных структур в па​ренхиме плаценты и несколько снижает ее звукопроводи​мость.
Для 1 степени зрелости характерна слегка волнистая хори-альная пластинка с наличием линейных структур повышенной эхоплотности. В субхориальной зоне выявляются чередую​щиеся участки повышенной и пониженной звукопроводимо​сти с нечеткими контурами. В структуре паренхимы плаценты визуализируются эхопозитивные включения различной фор​мы. Базальный слой не идентифицируется. Степень I отмеча​ется в основном в срок 30—33 нед.
Волнообразный характер хориальной пластинки и неодно​родность структуры объясняется наличием в ее составе круп​ных плодных сосудов, выбухающих в межворсинчатое про​странство. Наличие эхошютных структур в субхориальной зо​не обусловлено крупными опорными ворсинами и множест​венными ответвлениями промежуточных и терминальных вор​син.
Картина паренхимы плаценты формируется за счет наличия в этой зоне опорных ворсин III порядка, промежуточных, дифференцированных и терминальных ворсин с достаточной васкуляризацией.
При 11 степени зрелости на хориальной пластинке выявля​ются углубления, переходящие в перпендикулярные линейные уплотнения, не доходящие до базальной пластинки. Звуко​проводимость паренхимы плаценты снижается, в ней опреде​ляются эхогенные включения в виде линий, точек и запятых, которые становятся более выраженными и многочисленными; вдоль базальной пластинки располагаются линейные эхоген​ные зоны. Степень II выявляется в срок 34—37 нед.
Для 111 степени зрелости характерным является наличие уг​лублений в хориальной пластинке, переходящих в перпенди​кулярные линейные уплотнения, которые доходят до базаль​ной пластинки. В паренхиме плаценты определяются округ​лые участки повышенной эхоплотности с эхоразрежением в Центре, а также уплотнения неправильной формы, дающие акустическую тень. В области базальной пластинки визуали​зируются обширные, частично слившиеся эхопозитивные зо​ны. Степень III характерна для срока доношенной беременно​сти (38—40 нед).
Эхографическая картина перпендикулярных линейных уп​лотнений, исходящих от хориальной пластинки, объясняется смещением мелких ворсин к периферии котиледонов за счет кровотока из спиральных артерий. Образующиеся концентра​ции ворсин в этой зоне вместе с септами, идущими от базаль-ной пластинки в толщу плаценты, дают эхографический эф​фект "перегородки".
Выявляемые эхонегативные области округлой формы с ров​ными контурами, расположенные в паренхиме плаценты, представляют собой центры котиледонов, которые являются участками расширенного межворсинчатого пространства, за​полненного кровью.
На рассеянных участках межворсинчатого фибриноида, в базальной пластинке и в составе септ отмечается наличие кальцификатов, что также находит отражение в виде участков повышенной эхоплотности.
Различные этапы созревания ворсин при физиологическом течении беременности соответствуют определенным степеням зрелости плаценты, которые выявляются при эхографическом исследовании. Тем не менее не следует полностью отождеств​лять эхографическую картину той или иной степени зрелости плаценты только с определенным этапом созревания ворсин, особенно если течение беременности приобретает патологиче​ский характер. При этом степень зрелости плаценты может опережать, отставать от гестационного срока или быть с ним в соответствии независимо от гистологической зрелости вор​синчатого дерева. А. П. Милованов (1999) приводит сопостав​ление эхографических и морфологических данных. В тех на​блюдениях, где выявлена ЗВУР плода, истончение плаценты и опережение степени зрелости плаценты гестационного срока, морфологическое исследование не подтвердило ускоренного созревания ворсин.
В противоположность эхографической картине во всех этих наблюдениях выявлены различные варианты незрелости вор​син, что свидетельствует об отставании их развития.
В других наблюдениях при ФПН, когда эхоструктура пла​центы соответствовала гестационному сроку, почти в 2/з из них выявлена гистологическая незрелость ворсин.
Учитывая отсутствие возможности прижизненного морфо​логического определения зрелости ворсинчатого дерева, эхо-графическую картину следует оценивать с позиций соответст​вия степени зрелости плаценты гестационному сроку и только в сопоставлении с клиническими данными.
В табл. 4.2 представлено соответствие степени зрелости плаценты гестационному сроку. Указаны также переходные периоды, когда отмечаются признаки как одной, так и другой степени зрелости в связи с постепенностью процесса созрева​ния, который распространяется от периферических отделов плаценты к ее центру.
У 1/5 женщин с физиологически протекающей доношенной беременностью может определяться II степень зрелости пла​центы. Такое состояние можно рассматривать как индивиду​альную особенность развития данной беременности при усло​вии отсутствия других признаков ФПН. Во всех остальных случаях выявление на фоне доношеной беременности II сте​пени зрелости плаценты необходимо расценивать как еще один дополнительный признак ФПН.
Несоответствие степени зрелости плаценты гестационному сроку при гестозе сопровождается риском развития перина​тальных осложнений.
Наиболее часто при ФПН отмечается опережение степени зрелости плаценты гестационного срока. Такая ситуация мо​жет быть сопряжена с более частыми явлениями угрозы пре​рывания беременности, преждевременными родами, ЗВУР плода и другими нарушениями. Отставание степени зрелости плаценты от гестационного срока, которое встречается реже, является менее благоприятным прогностическим признаком, которому сопутствуют тяжелые перинатальные исходы.
Выраженность несоответствия степени зрелости плаценты гестационному сроку зависит от длительности и тяжести ФПН и сопутствующей патологии.
Согласно полученным нами данным, несоответствие степе​ни зрелости плаценты гестационному сроку отмечено у 81,5 % беременных с гестозом. При этом в 85 % наблюдений выявле​но опережение степени зрелости.
Заслуживает внимания целый ряд других характеристик плаценты, которые могут иметь патологические признаки при ФПН: характер дополнительных патологических включений в структуре плаценты, ее толщина и расположение.
При ультразвуковом сканировании обнаруживают картины кистозных изменений, признаком которых являются эхонега-тивные образования различной величины.
Таблица 4.2
Соответствие степени зрелости плаценты гестационному сроку
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Однако истинные кисты плаценты встречаются редко. Большие кисты могут способствовать развитию атрофических процессов в плаценте вследствие сдавления окружающих тка​ней, что неблагоприятно влияет на развитие плода. Наличие множественных мелких кист также может отрицательно отра​зиться на функции плаценты.
У беременных с гестозом при угрозе прерывания беремен​ности нередко наблюдается локальное расширение межвор​синчатого пространства. В ряде случаев оно может приобре​тать округлую форму. Чаще всего локальное расширение меж​ворсинчатого пространства имеет неправильную форму с из​витыми краями и располагается в субхориальной или субба-зальной зоне.
Вероятно, это является следствием защитно-приспособи​тельных реакций на начальных этапах развития осложнений.
Ультразвуковая картина, напоминающая кисты плаценты, может быть обусловлена расширением сосудов плаценты, кро​воизлияниями, инфарктами, внутрисосудистыми тромбами или другими дегенеративными изменениями. Эти образования име​ют более гетерогенную структуру и неровные контуры.
Отложение солей кальция на участках межворсинчатого фибриноида и в базальной пластинке относят к изменениям дистрофического характера. Ультразвуковая картина при этом характеризуется наличием включений повышенной акустиче​ской плотности различных размеров.
Мелкие единичные кистозные образования, кальцификаты и изменения просвета сосудов плаценты, нарушающие функ​цию менее 15 % ворсин, не оказывают выраженного отрица​тельного влияния на состояние плода. Перечисленные пато​логические включения выявлены нами у 35,9 % беременных с гестозом.
В оценке БФП плода, согласно шкале, предложенной А. М. Vintzileos и соавт. (1983), диагностическим критерием наруше​ния его состояния является только маловодие. Однако извест​но, что при целом ряде патологических состояний, сопровож​дающихся ФПН, имеет место многоводие.
Причины, способствующие развитию многоводия, следую​щие.
▲ Изосерологическая несовместимость крови матери и пло​да, сахарный диабет, осложнения беременности, связанные с артериальной гипертензией (затруднение резорбции жидкости через плодные оболочки), гестоз на фоне диабета.
▲ Воспалительные процессы, особенно вызванные возбуди​телями урогенитальной инфекции, гестоз на фоне инфекции.^
▲ Пороки развития плода. При атрезии пищевода и тонкой кишки, пилоростенозе плод не заглатывает должного количе​ства околоплодных вод. Анэнцефалия также приводит к нару​шению глотательных движений плода в результате поражения мозгового ствола. Транссудация жидкости через мозговую оболочку происходит в результате энцефалоцеле.
д п Милованов (1999) приводит морфологические данные оли гиперпродукции амниотического эпителия в патогене-° ^ [ноговодия. Значительная извитость амниотических оболо-и плаценты свидетельствует об избыточном количестве многоводия. Значительная извитость амниотических оболочки плаценты свидетельствует об избыточном количество активно секретирующих амниоцитов. Морфологически подрждаются увеличение диффузии околоплодных вод через  оболочки, а также активизация их транспорта через расши​ренные м'ежклеточные каналы в эпителии амниона и в слое питотрофобласта. В половине наблюдений при многоводии выявлено утолщение и уплотнение компактного слоя, что приводит к блокированию резорбции воды.
В процессе исследования фиксируют не только сам факт аномального количества околоплодных вод, но и степень вы​раженности этой патологии, несмотря на значительный эле​мент субъективности такой диагностики.
Оценка количества околоплодных вод при эхографическом исследовании возможна путем определения среднего диаметра произвольно выбранных свободных пространств ("карманов"), заполненных водами. Объем околоплодных вод считают нор​мальным, если средний диаметр "карманов" находится в пре​делах 2—8 см. Многоводие характеризуется величиной "карма​нов" более 8 см, а маловодие — менее 2 см. За выраженное ма-ловодие принимают наличие свободного "кармана" размером менее 1 см.
Для объективной оценки объема околоплодных вод J. Phe-lan и соавт. (1987) предложен индекс амниотической жидкости. Для определения этого индекса исследование проводят в че​тырех квадрантах, которые образованы взаимно перпендику​лярными линиями, проходящими продольно и поперечно че​рез пупок. В каждом из квадрантов в продольном сечении из​меряют вертикальный размер наиболее глубокого "кармана" амниотической жидкости. Сумма полученных результатов яв​ляется величиной индекса амниотической жидкости, которую сравнивают с нормативными показателями в зависимости от срока беременности.
Анализ современных представлений об эхографической ди​агностике функционального состояния фетоплацентарного комплекса свидетельствует о том, что в шкале определения ЬФП, предложенной A. M.Vitzileos и соавт. (1983), не преду​смотрено определение ряда важных диагностических призна​ков, что наряду с неверной трактовкой некоторых физиологи-еских явлений (оценка степени зрелости плаценты) приводит получению недостоверной информации.
как показали результаты наших исследований, при использовании этой шкалы чаще всего происходит завышение нижний состояния плода, особенно при умеренно выраженние нарушениях фетоплацентарного комплекса. Применение данной шкалы с достаточной достоверностью позволяет подтвердить нормальное и тяжелое состояние плода. Однако при оценке состояния плода на промежуточных этапах раз​вития гипоксии повышается вероятность получения ложного результата.
Известно, что один из основных факторов функционирова​ния системы мать—плацента—плод является тесная взаимо​связь между МПК и состоянием плода. Нарушение функций плаценты при ФПН часто сопровождается гипоксией и ЗВУР плода. Термин "оценка биофизического профиля плода" ис​кусственно замыкает рамки исследования лишь на определе​нии состояния плода и уводит от комплексного решения про​блемы диагностики ФПН. Необходимо более широко рас​сматривать эту проблему с позиций состояния фетоплацен-тарного комплекса в целом. Логическим продолжением полу​ченного в процессе диагностики результата должны быть по​строение адекватной тактики лечебно-профилактических ме​роприятий, контроль за их эффективностью и подготовка бе​ременной к родоразрешению.
• Балльная шкала
В течение ряда лет, основываясь на значительном количест​ве наблюдений, мы провели сопоставление данных эхографи-ческого исследования (показатели фетометрии, оценка сер​дечной деятельности плода, его дыхательных движений, дви​гательной активности и тонуса, структура плаценты, объем околоплодных вод) с исходами родов. В результате предложе​на новая балльная шкала определения состояния фетоплацен-тарного комплекса на основании результатов эхографического исследования (табл. 4.3).
Таблица 4.3
Балльная шкала для оценки состояния фетоплацентарного комплек​са по результатам эхографического исследования [Макаров И. О., Сидорова И. С., 1997]
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* За 1 позицию несоответствия степени зрелости плаценты гестационному сро-. ку, согласно классификации, предложенной P. Grannum и соавт. (1979), принято несоответствие на одну степень зрелости.
** За 2 позиции несоответствия степени зрелости плаценты гестационному сро​ку принято несоответствие на две степени зрелости.
Данная шкала используется для определения функционалы ного состояния фетоплацентарного комплекса, а также выяв-ления патологического процесса, протекающего на фоне ужи сформировавшейся плаценты, — вторичной хронической ФПН. Оценка тяжести ФПН основана на определении степе-ни выраженности компенсаторных возможностей фетопла-центарного комплекса.                                                               
Шкала не ориентирована на выявление острой ФПН, кото-рая имеет специфические признаки в зависимости от ее этио-логии.
Перечисленные в шкале показатели оценивают в течение 30 мин наблюдения.
Использование данной шкалы основано на том, что состоя-ние фетоплацентарного комплекса оценивают по приведен-ным выше показателям, для которых характерны определен​ные нормальные и патологические признаки.
Каждый из показателей оценивают по баллам от 5 до 0 в за​висимости от степени нарушения состояния фетоплацентар-ного комплекса.
При анализе каждого изучаемого показателя исходят из принципа "наличия доминирующего признака".                        
Доминирующим признаком считается тот, который соответст-вует наиболее выраженному патологическому изменению дан​ного показателя. При изучении всех показателей шкалы рас-считывают итоговый индекс.
Полученные баллы суммируют. Результат делят на 7 и при необходимости округляют до целого числа. Итоговый индекс свидетельствует о наличии признаков различной степени вы​раженности ФПН на момент исследования.
Итоговый индекс 5 баллов свидетельствует об отсутствии признаков ФПН, 4 балла — о наличии признаков компенси​рованной формы ФПН, 3 балла — субкомпенсированной, 2 балла — декомпенсированной, / балл — о наличии критиче​ской формы ФПН.
Для подтверждения наличия подозреваемой формы ФПН требуется дополнительное комплексное обследование.
Нарушения изучаемых показателей, возникшие вследствие нарастающих морфофункциональных изменений в системе мать—плацента—плод при ФПН, формируются в течение оп​ределенного времени и различным образом.
Показатели, характеризующие состояние фетоплацентарно-го комплекса на момент исследования (состояние сердечно​сосудистой системы плода, дыхательные движения, двигатель​ная активность, тонус плода) и изменяющиеся за короткое время при прогрессировании ФПН, квалифицируются как "маркеры динамического состояния".
Фотометрические данные, структура плаценты и объем око​лоплодных вод изменяются в процессе развития физиологиче​ски протекающей беременности и характеризуются как "мар​керы соответствия", т. е. отражают их соответствие данному сроку беременности.
Нарушения этих показателей при ФПН происходят в тече​ние определенного времени и носят необратимый характер. Наиболее неблагоприятными патологическими признаками при ФПН являются:
•  ЗВУР плода (особенно по симметричному типу);
•  тахикардия, брадикардия, изменение сердечного ритма;
•  нарушение формы дыхательных движений, укорочение их эпизодов или их отсутствие;
•  угнетение двигательной активности в виде негенерализо​ванных движений, укорочения их эпизодов или отсутст​вие ДАЛ;
•  снижение тонуса плода;
•  несоответствие степени зрелости плаценты гестационно-му сроку и изменение ее толщины;
•  аномальное количество околоплодных вод (особенно ма-ловодие).
Функциональную оценку состояния фетоплацентарной сис​темы с использованием предложенной нами шкалы мы прове​ли у 178 беременных с гестозом различной тяжести в сроки от 33 до 41 нед. Чаще всего отмечены нарушения со стороны ды​хательных движений плода (95,5 %), его двигательной актив​ности (92,7 %) и структуры плаценты (81,5 %). Изменения
Таблица 4.4
Итоговая оценка состояния фетоплацентарной системы при гесто-зе различной тяжести
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этих показателей являются наиболее неблагоприятными про​гностическими признаками, указывающими на высокий риск осложненного течения раннего неонатального периода.
По итоговому индексу шкалы у беременных с гестозом (при наличии выявленных нарушений изучаемых показателей) ча​ще всего регистрировали признаки субкомпенсаторной фор​мы ФПН (3 балла) — в 38,2 % наблюдений или компенсиро​ванной формы ФПН (4 балла) — в 29,8 %. Признаки деком-пенсированной формы ФПН (2 балла) имели место у 22,5 % и критической декомпенсированной формы (1 балл) — у 4,5 % беременных.
Данные об итоговой оценке состояния фетоплацентарной системы у беременных с гестозом в зависимости от его тяже​сти представлены в табл. 4.4.
Отмечается выраженная взаимосвязь между нарастанием тяжести гестоза и увеличением числа наблюдений с эхографи-ческими признаками нарушения морфофункционального со​стояния фетоплацентарной системы.
Степень выраженности ФПН тесно взаимосвязана и с ха​рактером течения раннего неонатального периода. В 69 (38,8 %) наблюдениях с гестозом у новорожденных в раннем неонатальном периоде выявлено гипоксически-ишемическое поражение ЦНС различной степени тяжести. Во всех этих на​блюдениях осложненному течению раннего неонатального пе​риода предшествовало наличие эхографических признаков ФПН: в 18,8 % отмечены признаки компенсированной фор​мы (4 балла), в 39,1 % — признаки субкомпенсированной формы (3 балла), в 30,4 % — декомпенсированной формы (2 балла) и в 11,6 % — критической формы (1 балл).
По итоговым индексам, в соответствии с предложенной шкалой, нами проанализировано состояние фетоплацентар​ной системы в зависимости от тяжести течения возникшего осложнения у новорожденных, что представлено в табл. 4.5.
Развитию тяжелой формы гипоксически-ишемического по​ражения ЦНС во время беременности в преобладающем числе наблюдений предшествовала декомпенсированная форма ФПН (2 балла) или критическая форма (1 балл).
Риск возникновения гипоксически-ишемического пораже​ния ЦНС в раннем неонатальном периоде значительно повы​шается при наличии эхографических признаков субкомпенси-рованной формы ФПН и соответственно возрастает при усу​гублении патологического процесса, что связано с истощени​ем компенсаторно-приспособительных механизмов системы мать—плацента—плод.
Первоначально создается впечатление громоздкости и не​удобства использования шкалы оценки функционального состояния фетоплацентарного комплекса, однако это только кажется. На самом деле при достаточном навыке выполне​ния эхографического исследования в течение 30 мин вполне реально оценить все необходимые диагностические показа​тели.
При знакомстве со шкалой может возникнуть мнение о том, что возможно выделить какие-либо первостепенные, наиболее значимые диагностические признаки, отодвинув на второй план все остальные. По нашему мнению, это делать нецелесообразно, так как каждый из приведенных в шкале показателей имеет определенное диагностическое значение и все они тесно связаны между собой. Исключение каких-либо показателей из процедуры диагностики может повлечь за со​бой недооценку истинного состояния фетоплацентарного комплекса и получение ложного результата.
Показанием к определению функционального состояния фетоплацентарного комплекса при помощи эхографического исследования являются наличие факторов риска развития ФПН или необходимость проведения динамического контро-
Таблица 4.5
Итоговая оценка состояния фетоплацентарной системы в зависи​мости от тяжести течения гипоксически-ишемического поражения ЦНС у новорожденных в раннем неонатальном периоделя над происходящими изменениями и эффективностью про​водимой терапии.
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При оценке функциональной активности состояния фето-плацентарного комплекса необходимо соблюдать ряд условий для сведения к минимуму возможности получения ложных результатов.
Для объективности оценки следует учитывать чередование периодов активности и покоя плода. С увеличением срока бе​ременности (в III триместре) периоды покоя плода удлиняют​ся до 40—60 мин. По мере углубления сна усугубляется угне​тение перечисленных показателей. В этой связи необходимо также учитывать и время суток для проведения исследования. Наиболее целесообразным считают промежуток от 10 до 13 ч. По этим же причинам продолжительность исследования дол​жна составлять не менее 30 мин.
Угнетающее действие на ЦНС плода оказывает прием бере​менной снотворных средств, транквилизаторов, антигиста-минных, наркотических препаратов, что приводит к недо​оценке изучаемых показателей. Стимуляторами ЦНС плода являются инфузия глюкозы и пищевая гипергликемия, кото​рые способствуют завышению оценки показателей и маскиру​ют истинную картину страдания плода.
Вышеизложенное диктует необходимость исключения перед исследованием приема указанных лекарственных препаратов. Определение состояния фетоплацентарного комплекса прово​дят не ранее чем через 2 ч после приема пищи.
При динамическом контроле за состоянием фетоплацентар​ного комплекса и интерпретации полученных данных следует помнить о том, что оценка ряда параметров может определен​ным образом меняться как в положительную, так и в отрица​тельную сторону.
Как правило, это относится к тем показателям, которые в первую очередь отражают состояние фетоплацентарного ком​плекса на момент исследования (сердечная деятельность, ды​хательные движения, двигательная активность и тонус плода).
При этом итоговый индекс может оставаться неизменным, увеличиваться или уменьшаться. При динамическом контроле необходимо определять, каким образом изменяется оценка каждого изучаемого показателя и за счет каких признаков из​меняется общая оценка.
При несоблюдении этого правила можно пропустить ухуд​шение фетометрических показателей, нарушение структуры плаценты и объема околоплодных вод.
Балльная оценка "маркеров динамического состояния" фе​топлацентарного комплекса может возрастать на фоне прово​димой терапии, что является признаком ее эффективности. "Маркеры соответствия" фетоплацентарного комплекса, как правило, не изменяются в лучшую сторону.
Результаты эхографической диагностики необходимо сопос​тавлять с клинической картиной, а также с данными других исследований.
4.5.2. Диагностика состояния маточно-плацентарного
и фетоплацентарного кровотока с помощью допплерографии
Применение в антенатальной диагностике ультразвуковой ап​паратуры, работа которой основана на эффекте Допплера, по​зволяет изучать состояние маточно-плацентарного, фетопла​центарного и плодового кровотока.
Допплерография представляет собой высокоинформатив​ный, относительно простой и безопасный метод диагностики, который можно использовать для комплексного динамическо​го наблюдений за состоянием кровообращения в системе мать—плацента—плод после 18 нед беременности, так как к этому времени завершается вторая волна инвазии цитотро-фобласта.
Наиболее часто при допплерографии оценивают соотноше​ние между максимальной систолической скоростью кровото​ка, отражающей сократительную функцию сердца и эластич​ность стенок сосуда, и конечной диастолической скоростью кровотока, которая зависит от степени сопротивления пери​ферического сосудистого русла. Для качественного анализа состояния кровотока вычисляют индексы сосудистого сопро​тивления:
•   систолодиастолическое отношение (СДО);
•   индекс резистентности (ИР);
•  пульсационный индекс (ПИ).
В отечественной практике одним из наиболее популярных является СДО. Зарубежные исследователи чаще используют ИР, который позволяет математически более тонко оценить качественные изменения гемодинамики.
Кроме качественного анализа кровотока, возможно опреде​ление количественных показателей, таких как абсолютная скорость движения крови в сосуде или объемная скорость кровотока.
В зависимости от степени выраженности осложнений при ФПН происходят те или иные нарушения кровотока в сосудах маточно-плацентарного и фетоплацентарного бассейнов.
Характер гемодинамики в артериях пуповины позволяет су​дить о состоянии фетоплацентарного кровотока (ФПК) и о микроциркуляции в плодовой части плаценты.
При нормальном течении беременности имеют место адек​ватная васкуляризация терминальных ворсин и развитие сосу​дистого русла плодовой части плаценты, снижается сосуди​стая резистентность в артерии пуповины и в ее ветвях.
Морфофункциональные изменения при ФПН приводят к уменьшению васкуляризации терминальных ворсин, что вле​чет за собой повышение периферического сосудистого сопро​тивления и снижение диастолического кровотока (увеличение сосудистого сопротивления) в артерии пуповины.
Уменьшение плацентарной перфузии, особенно на фоне ЗВУР плода, приводит к нарушению кровообращения и в вене пуповины, что проявляется снижением объемной скорости кровотока. Изменения объемного кровотока зависят от выра​женности и степени тяжести ЗВУР плода и на начальных эта​пах ее развития в основном обусловлены уменьшенным диа​метром вены.
В процессе нарастания тяжести ЗВУР плода средняя линей​ная скорость кровотока замедляется, что приводит к усугубле​нию объемного кровотока и возникновению дефицита удель​ного кровотока.
Изменения кровотока, определяемые в грудной части аорты плода, отражают состояние компенсаторно-приспособительных механизмов его центральной гемодинамики при патологии бе​ременности.
При ФПН, особенно если она сопровождается ЗВУР плода, линейная и объемная скорость кровотока в аорте снижается в зависимости от выраженности осложнения.
Уменьшение объемного кровотока при начальных и уме​ренных проявлениях ЗВУР плода в большей степени обуслов​лено суженным диаметром аорты пропорционально отстава​нию размеров плода.
При выраженной ЗВУР плода вследствие снижения сокра​тительной функции сердца происходит существенное замедле​ние линейной скорости потока крови, приводящее к выра​женному дефициту объемного кровотока на единицу массы. Подобные нарушения кровотока в аорте плода свидетельству​ют об истощении компенсаторно-приспособительных меха​низмов его центральной гемодинамики.
Повышение периферического сосудистого сопротивления в аорте плода при ФПН выражается в увеличении индекса сосу​дистого сопротивления, что обусловлено как нарушением вас​куляризации концевых ворсин плаценты, так и спазмом сосу​дов плода в ответ на гипоксию.
Следует подчеркнуть, что нарушения кровотока в аорте плода возникают вторично по отношению к артерии пупови​ны и маточной артерии.
Повышение резистентности сосудов плода, вызванное их спазмом, представляет собой один из компенсаторных меха​низмов — централизацию кровообращения с преимуществен​ным кровоснабжением жизненно важных органов при нарас​тающей гипоксии и расстройстве метаболизма.
В мозговых артериях плода происходят противоположные изменения состояния кровотока по сравнению с аортой и ар​терией пуповины. Величина диастолического кровотока в мозговых сосудах сначала остается неизменной, а затем уве​личивается, что выражается в снижении численных значений индекса сосудистого сопротивления.
Нарастание гипоксии плода приводит к снижению рези-стентности сосудов головного мозга, обеспечивая его адекват​ную оксигенацию. Преимущественное кровоснабжение голов​ного мозга плода в условиях прогрессирования ФПН получи​ло название "brain-sparing effect".
Одной из наиболее доступных для исследования мозгового кровотока плода является внутренняя сонная артерия, однако более точные данные могут быть получены при исследовании средней мозговой артерии.
Для диагностики нарушения МПК проводят исследования в маточных артериях с двух сторон.
Допплерография маточных сосудов обладает высокой про​гностической ценностью на доклиническом этапе. По данным различных авторов [Uzan M. et al., 1992; Kurdi W. et al., 1994], при снижении кровотока в маточных артериях в конце II три​местра беременности частота возникновения ЗВУР в III три​местре беременности составляет от 11,5 до 22 %.
Характерными признаками нарушения кровообращения в этих сосудах являются снижение диастолического кровотока (повышение индекса сосудистого сопротивления) и наличие дикротической выемки в фазе ранней диастолы.
Повышение сосудистого сопротивления в маточных артери​ях связано с сохранением мышечно-эластического слоя в миометральных сегментах спиральных артерий вследствие па​тологии второй волны инвазии цитотрофобласта.
Расстройства кровотока в спиральных артериях возникают раньше, чем в маточных артериях. Наиболее часто подобные изменения наблюдаются при ФПН и гестозе, артериальной гипертензии, сопровождающейся ЗВУР плода и гипоксией.
Следует учитывать, что бассейн маточных артерий является составной частью системы кровообращения организма в це​лом. Причины нарушения кровотока в маточных артериях тесно взаимосвязаны с дезадаптацией организма женщины в развивающейся беременности, что приводит к расстройству системного кровообращения.
С учетом того, что одной из ведущих причин развития ФПН и ЗВУР является нарушение МПК, важное значение имеет сравнительная диагностика состояния кровообраще​ния в сосудах системы мать—плацента—плод для получения полной картины гемодинамических изменений.
Величина СДО в маточных и спиральных артериях, артери​ях пуповины, в терминальных ветвях артерии пуповины, в аорте плода и во внутренней сонной артерии в III триместре нормально протекающей беременности, согласно данным раз​личных авторов, колеблется в определенных пределах. В ма​точных артериях в III триместре беременности величина СДО составляет 1,69 [Медведев М. В., 1988] или находится в преде​лах 1,43-1,41 [Latin V. et al., 1986].
В спиральных артериях СДО не превышает 1,5—1,53 [Иг-натко И. В., 1996; Мусаев 3. М., 1998].
В артериях пуповины значения СДО в сроки беременности от 34 до 41 нед колеблются от 2,40 до 2,19 [Стрижаков А. Н. и др., 1987] или от 2,18 до 2,01 [Latin V. et al., 1986], а в ее терминальных ветвях — 1,88—1,97 [Игнатко И. В., 1996].
Показатели СДО в аорте плода в III триместре составляют от 5,77 до 4,16 [Latin V. et al., 1986] или от 5,41 до 4,91 [Горбу​нов А. Л., 1988].
Величина ИР во внутренней сонной артерии плода в сроки беременности от 30 до 39 нед снижается с 1,56 до 1,40 [Wladimiroff J. W. et al., 1987].
К диагностическим критериям нарушения МПК и ФПК в III триместре беременности относят следующие численные значения СДО: в маточной артерии — 2,4 и более, в спираль​ных артериях — 1,85 и более, в артерии пуповины — 3,0 и бо​лее, в терминальных ветвях артерии пуповины — 2,2 и более, в аорте плода — 8,0 и более, во внутренней сонной артерии плода — 2,3 и менее.
Для более точной диагностики гемодинамических наруше​ний в системе мать—плацента—плод целесообразно использо​вать номограммы показателей индекса сосудистого сопротив​ления в изучаемых сосудах с учетом гестационного срока.
Выделяют также критические показатели ФПК, к которым относят нулевой и ретроградный диастолические компоненты, выявляемые первоначально только в артерии пуповины, а при дальнейшем усугублении состояния плода — и в его аорте.
Критические показатели кровотока возникают вследствие остановки поступательного движения крови в фазу диастолы (нулевые значения) или изменения движения потока крови на противоположное (ретроградный кровоток).
Подобная ситуация складывается на фоне значительного повышения сосудистой резистентное™ плаценты при деком-пенсированной ФПН и, как правило, сопровождается центра​лизацией плодового кровообращения.
Развитие критического состояния кровотока происходит постепенно. Первоначально отсутствие конечной диастоличе-ской скорости кровотока или его ретроградный характер от​мечаются только эпизодически. В последующем (по мере про-грессирования ФПН) частота таких эпизодов увеличивается. Наличие критических показателей кровотока свидетельствует о значительном нарушении состояния плода, что приводит к неблагоприятным перинатальным исходам.
В подавляющем большинстве наблюдений при критических показателях гемодинамики у плода выявляются выраженная гипоксия и ацидоз.
Частота перинатальных потерь при наличии ретроградного кровотока составляет от 50 до 93,8 %.
Согласно приведенным М. В. Медведевым и Е. В. Юдиной (1998) данным, смерть плода наступает через 48—72 ч от мо​мента выявления постоянного ретроградного диастолического кровотока в артерии пуповины.
В зависимости от этиологических факторов нарушение кро​вообращения в системе мать—плацента—плод может иметь некоторые характерные особенности. При наличии гестоза наиболее существенные изменения в первую очередь выявля​ются в маточных артериях в виде повышения индекса сосуди​стого сопротивления (за счет замедления диастолического кровотока). Нарастание тяжести этого осложнения вовлекает в патологический процесс ФПК, о чем свидетельствует сни​жение диастолической скорости кровотока в артерии пупови​ны (увеличение индекса сосудистого сопротивления). Обнару​жено, что периферическое сосудистое сопротивление в арте​риях пуповины при гестозе повышается в среднем на 3—4 нед позже, чем в маточных артериях.
Информативность допплерографии повышается при ис​пользовании цветного допплеровского картирования, которое позволяет быстро и точно обнаружить любой необходимый для исследования сосуд и произвести объективную диагности​ку состояния кровотока.
По нашим данным, гемодинамические нарушения в систе​ме мать—плацента—плод при ФПН характеризуются опреде​ленной закономерностью и последовательностью развития.
На начальном этапе чаще всего первым вовлекается в пато​логический процесс МПК. Гемодинамика плода и плодово-плацентарное кровообращение сразу не изменяются, так как обладают определенным адаптационным потенциалом, обес​печивающим необходимые условия для роста и развития пло​да. Соответствующая комплексная терапия позволяет избе​жать перинатальных осложнений и добиться благоприятного исхода беременности.
Прогрессирование ФПН сопряжено с поражением сосудов терминальных ворсин, снижением плацентарной перфузии и увеличением периферического сосудистого сопротивления со стороны плодовой части плаценты. Происходит нарушение ФПК, выражающееся в снижении диастолического кровотока (повышение индекса сосудистого сопротивления) в артерии пуповины. Показатели кровотока в аорте плода и в мозговых артериях продолжают оставайся в пределах нормы.
Нарастание тяжести ФПН приводит к усугублению крово​тока в артерии пуповины. В патологический процесс вовлекиется также гемодинамика плода, которая характеризуется приг-, знаками снижения объемной скорости кровотока в вене nynoj| вины и в аорте плода. Отражением возрастающего перифери^ ческого сосудистого сопротивления является увеличение ин~ декса сосудистого сопротивления в аорте плода, которое но-^ сит вторичный характер по отношению к артерии пуповины. В артериях головного мозга отмечается возрастание диастоли-ческой скорости кровотока (снижение индекса сосудистого сопротивления). Подобные изменения следует расценивать как централизацию гемодинамики плода, которая направлена на обеспечение адекватного кровоснабжения жизненно важ​ных органов.
На этапе истощения компенсаторных возможностей фето-плацентарного комплекса (декомпенсированная ФПН), когда периферическое сопротивление со стороны сосудистой сети плаценты и плода становится непреодолимым, нарушения кровотока в артерии пуповины и в аорте плода характеризу​ются критическими показателями. Компенсаторные возмож​ности гемодинамики плода резко истощаются, что влечет за собой развитие сердечной недостаточности. Нарастающая ги​поксия миокарда и снижение сократительной способности сердца плода проявляются дальнейшим снижением кровотока через клапаны. Создавшиеся условия не позволяют обеспе​чить дальнейшее развитие плода и приводят к его смерти.
Для более надежной оценки нарушений МПК и ФПК раз​работана их классификация [Медведев М. В., 1996], в которой выделены три степени тяжести:
I  степень: А — нарушение МПК при сохраненном ФПК, Б — нарушение ФПК при сохраненном МПК.
II  степень: одновременное нарушение МПК и ФПК, не достигающее критических изменений.
III степень: критические нарушения ФПК при сохраненном или нарушенном МПК.
Комплексная допплерографическая оценка состояния кро​вообращения в системе мать—плацента—плод позволяет дос​товерно определить этапы развития и степень выраженности ФПН, что имеет важное клиническое значение.
У 178 беременных с гестозом различной тяжести в сроки от 33 до 41 нед с помощью допплерографии нами проведена оценка состояния МПК и ФПК. В 131 (73,6 %) наблюдении выявлены гемодинамические нарушения.
При нарастании тяжести гестоза имеет место увеличение значений СДО в артериях пуповины от 2,48 ±0,5 (при легкой степени) до 2,9 ± 0,3 (при тяжелой степени). В маточных ар​териях величина СДО повышается от 1,8 ± 0,2 (при легкой степени) до 2,1 ± 0,15 (при тяжелой степени). Критические показатели ФПК имели место в 4 (3,1 %) наблюдениях.
Выявленные значения СДО в изучаемых сосудах близки к критериям, которые являются признаком гемодинамических нарушений. Отмеченные изменения кровотока обусловлены повышением периферического сосудистого сопротивления в изучаемых сосудах и указывают на происходящие патологиче​ские изменения в системе МПК и ФПК при гестозе.
Таблица 4.6
Итоговая оценка состояния фетоплацентарной системы у беремен​ных с гестозом в зависимости от нарушений МПК и ФПК
	Итоговый индекс, баллы 
	Количество беременных с нарушениями МПК и/или ФПК п = 131 

	
	абс.число 
	% 

	5 
	3 
	2,3 

	4 3 
	23
60 
	17,6 45,8 

	2 
	37 
	28,2 

	1 
	8 
	6,1 


Изолированное снижение МПК или ФПК (без критических показателей) в наших наблюдениях выявлено соответственно у 59 (45,0 %) и у 19 (14,5 %) беременных. Сочетанное сниже​ние МПК и ФПК (без критических показателей) отмечено у 49 (37,4 %) пациенток.
Итоговая оценка представлена в табл. 4.6.
При нарушениях МПК и/или ФПК у беременных с гесто​зом чаще всего — в 45,8 % наблюдений — выявляли признаки субкомпенсированной формы, а у 28,2 % беременных — де-компенсированной формы ФПН.
Взаимосвязь между эхографическими признаками различ​ных форм ФПН и характером гемодинамических нарушений представлена в табл. 4.7.
У беременных с эхографическими признаками компенсиро​ванной формы ФПН чаще всего наблюдалось изолированное снижение МПК. Эхографические признаки субкомпенсиро​ванной формы ФПН наиболее часто сочетаются с изолиро​ванным снижением МПК или с сочетанным нарушением кро​вотока. Для беременных с эхографическими признаками де-компенсированной формы ФПН характерным является соче-танное снижение МПК и ФПК. При наличии у беременных эхографических признаков критической формы ФПН встре​чаются как сочетанное снижение кровотока, так и критиче​ские показатели ФПК.
Изменения показателей МПК и ФПК нашли свое отраже​ние и в состоянии новорожденных.
В 69 (38,8 %) наблюдениях с последующим развитием ги-поксически-ишемического поражения ЦНС у новорожден-
Таблица 4.7
Характер МПК и ФПК в зависимости от степени выраженности эхо-графических признаков различных форм ФПН ных средние показатели СДО в артериях пуповины и в ма​точных артериях составили соответственно 2,74 ± 0,08 и 2,2 ± 0,06.
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Изменения МПК и ФПК в этих наблюдениях подтвержда​ют, что возникновению осложнений в раннем неонатальном периоде предшествуют гемодинамические нарушения, приво​дящие к снижению оксигенации плода.
Полученные данные указывают на взаимосвязь между усу​гублением ФПН при гестозе, нарушениями МПК и ФПК и характером перинатальных исходов.
Таким образом, применение эхографии в сочетании с доп-плерографическим исследованием кровотока в системе мать-плацента—плод позволяет оценить состояние фетоплацентар-ного комплекса в антенатальном периоде и прогнозировать дальнейший исход беременности при гестозе различной сте​пени тяжести.
4.5.3. Определение реактивности сердечно-сосудистой системы плода по данным кардиотокографии
В настоящее время неотъемлемой частью комплексной оцен​ки состояния плода во время беременности и в родах является кардиотокография (КТГ).
Мониторное наблюдение за сердечной деятельностью плода значительно расширяет возможности анте- и интранатальной диагностики, позволяет эффективно решать вопросы рацио​нальной тактики ведения беременности и родов и тем самым
снижать показатели перинатальной заболеваемости и смерт​ности.
КТГ помогает также выявлять ранние признаки "страдания" плода, не применяя трудоемких биохимических и гормональ​ных исследований.
КТГ представляет собой метод функциональной оценки со​стояния плода на основании регистрации частоты его сердце​биений и их изменений в зависимости от сокращений матки, действия внешних раздражителей или активности самого плода.
При беременности используют наружную (непрямую) КТГ.
Сердечную деятельность плода регистрируют специальным ультразвуковым датчиком с частотой 1,5—2,0 мГц, работа ко​торого основана на эффекте Допплера. Электронная система кардиомонитбра преобразует зарегистрированные изменения интервалов между отдельными циклами сердечной деятельно​сти плода.
Изменения частоты сердечных сокращений (ЧСС) фикси​руются прибором в виде светового, звукового, цифрового сиг​налов и графического изображения на бумажной ленте.
Для проведения исследования наружный ультразвуковой датчик укрепляют на передней брюшной стенке матери в об​ласти наилучшей слышимости сердечных тонов плода.
При выполнении КТГ одновременно с записью сердечной деятельности плода регистрируют сократительную активность матки тензометрическим датчиком, который фиксируют в об​ласти дна матки.
Перед началом исследования необходимо установить ба-зальный уровень записи, который в отдельных моделях при​боров определяется автоматически.
В современных фетальных мониторах предусмотрен специ​альный пульт, с помощью которого беременная может само​стоятельно фиксировать движения плода.
Сокращения матки и движения плода отображаются прибо​ром в процессе исследования в нижней части бумажной ленты.
При интерпретации данных КТГ и оценке их взаимосвязи с состоянием плода и новорожденного следует исходить из то​го, что полученная запись отражает прежде всего реактив​ность автономной нервной системы плода, состояние его миокардиального рефлекса и других компенсаторно-приспо​собительных механизмов на момент исследования в зависимо​сти от наличия и степени выраженности ФПН.
Изменения сердечной деятельности плода только косвенно свидетельствуют о характере патологических процессов, про​исходящих в фетоплацентарном комплексе, и о степени со​хранности компенсаторно-приспособительных механизмов.
Нельзя отождествлять результаты, полученные при анализе данных КТГ, только с наличием той или иной степени выра​женности гипоксии у плода.
Гипоксия плода при ФПН чаще всего обусловлена сниже​нием доставки кислорода в маточно-плацентарный кровоток и нарушением транспортной функции плаценты.
Ответная реакция сердечно-сосудистой системы плода воз​никает прежде всего из-за наличия и степени выраженности гипоксемии.
В ряде случаев возможно также относительно кратковре​менное нарушение кровотока в сосудах пуповины, например вследствие их прижатия предлежащей частью.
В качестве компенсаторной реакции у плода снижается по​требляемость кислорода тканями и повышается устойчивость к гипоксии при гипоксемии. В то же время при различных патологических состояниях возможно снижение способности тканей к утилизации кислорода при нормальном его содержа​нии в крови, что может не вызвать соответствующей реакции сердечно-сосудистой системы плода.
Следует помнить, что КТГ является всего лишь дополни​тельным инструментальным методом диагностики, а инфор​мация, получаемая в результате исследования, отражает лишь часть сложных патофизиологических изменений, происходя​щих в системе мать—плацента—плод. Поэтому полученную при исследованиях информацию сопоставляют с клинически​ми данными и результатами других исследований.
Результат анализа каждой конкретной записи КТГ свиде​тельствует только о степени нарушения реактивности сердеч​но-сосудистой системы плода на момент исследования и кос​венно указывает на наличие гипоксемии на фоне той или,, иной степени выраженности ФПН.                                            t
За время существования метода разработаны определенные критерии оценки КТГ. При расшифровке записи определяют ряд  показателей,   имеющих  нормальные  и  патологические.? признаки, которые позволяют достоверно оценить состояние] реактивности сердечно-сосудистой системы плода.                  , ?
Оценку кардиотокограммы, как правило, начинают с ана-L лиза базальной ЧСС, под которой понимают среднюю частоту сердцебиений плода в течение 10—20 мин. Базальную ЧСС определяют при следующих условиях:                                         
•  отсутствии движений плода;                                               
•  в промежутках между сокращениями матки;                    
•  без учета периодов акцелераций и децелераций;               
•  отсутствии стимуляции активности плода под действием внешних раздражителей.
Базальная ЧСС обусловлена функцией водителя ритма и за​висит от соотношения активности симпатической и парасим-4 патической частей вегетативной нервной системы.
В результате незрелости центральной нервной системы и преобладания симпатических влияний у плода в срок бере​менности 20 нед базальная ЧСС может быть 160 уд/мин. При доношенной беременности и нормальном состоянии плода частота сердцебиений составляет от 110 до 160 уд/мин (в среднем 140—145 уд/мин), что является отражением регуля-торного взаимодействия парасимпатической и симпатической нервной регуляции сердечного ритма.
Частота сердцебиений, превышающая 160 уд/мин, которая регистрируется дольше 10 мин, квалифицируется как тахи​кардия, в пределах 161—180 уд/мин характеризуется как уме​ренная тахикардия, а более 180 уд/мин — как выраженная.
Причины развития тахикардии следующие.
▲ Гипоксия плода.
Тахикардия "является компенсаторной реакцией, которая реализуется за счет повышения симпатической активности и увеличения синтеза эпинефрина мозговым веществом надпо​чечников.
▲ Анемия плода.
Тахикардия отражает попытку увеличения сердечного вы​броса и перфузии тканей.
▲ Пороки развития и недостаточность функции сердца плода.
Компенсируются увеличением ЧСС и сердечного выброса. Могут сопровождаться нарушением сердечного ритма (тахи-аритмией, пароксизмальной желудочковой тахикардией, желу​дочковой экстрасистолией).
▲ Лихорадочное, состояние беременной.
Происходит активация метаболизма миокарда плода и уси​ление симпатических влияний.
▲ Гипертиреоз у беременной.
Гормоны щитовидной железы проникают через плацентар​ный барьер и стимулируют сердце плода.
▲ Амнионит.
Тахикардия может быть первым проявлением развития внутриматочной инфекции.
▲ Воздействие лекарственных препаратов.
Парасимпатолитики (атропин и др.) блокируют парасимпа​тическую часть вегетативной нервной системы. р-Адреноми-метики (партусистен, гинипрал) оказывают кардиостимули-рующий эффект.
В наших наблюдениях при гестозе тахикардия у плода вы​явлена в 27,0 % наблюдений.
Снижение частоты сердцебиений ниже 110 уд/мин, регист​рируемое более 10 мин, характеризуется как брадикардия, ко​торая обусловлена активацией парасимпатической части веге​тативной нервной системы плода.
Причины, приводящие к брадикардии следующие.
▲ Выраженная гипоксия плода с гиперкалиемией и ацидо​зом, приводящая к декомпенсации функции миокарда.
▲ Пороки развития сердца плода, сопровождающиеся нару​шением сердечной проводимости.
▲ Применение препаратов, обладающих р-адреноблоки-рующим действием (пропранолол и др.). Парасимпатическая активация обусловлена блокадой этими препаратами рецепто​ров эпинефрина в миокарде.
▲ Гипотензия у матери вследствие сдавления нижней полой вены в положении на спине, опосредованно приводящая к урежению ЧСС плода.
▲ Выраженная гипогликемия у матери, способствующая развитию гипоксемии.
▲ Длительное сдавление пуповины, активизирующее пара​симпатические влияния.                                ;
▲ Цитомегаловирусная инфекция, приводящая к структур​ным изменениям миокарда и нарушению его проводимости.
В наблюдениях с гестозом брадикардия выявлена нами в 9,6 % случаев.
Характеристику базального ритма дополняют оценкой его вариабельности. В результате взаимодействия парасимпатиче​ской и симпатической частей вегетативной нервной системы и их регуляторного влияния на сердечный ритм при физиоло​гическом течении беременности постоянно меняется продол​жительность последовательных кардиоинтервалов. При этом частота сердцебиений плода в каждый конкретный момент времени подвергается определенным отклонениям от базаль-ной ЧСС.
Это явление, отражающее регуляторное влияние на сердеч​ный ритм плода со стороны его автономной нервной системы, получило определение как вариабельность базального ритма.
Колебания ЧСС плода от среднего уровня, возникающие от удара к удару, имеющие определенную направленность и ам​плитуду, проявляются на кардиотокограммах в виде осцилля​ции сердечного ритма.
Вариабельность базального ритма является важнейшей ха​рактеристикой состояния плода и реактивности его сердечно​сосудистой системы. Ее нормальные параметры свидетельст​вуют о достаточных компенсаторных возможностях плода.
Если последовательные кардиоинтервалы одинаковы и сер​дечный ритм плода напоминает работу метронома, следует предполагать поражение нервной системы плода в результате действия повреждающих факторов.
Вариабельность базального ритма характеризуется мгновен​ными и пролонгированными (медленными) осцилляциями.
Мгновенные осцилляции отражают различия в продолжитель​ности каждого последующего кардиоинтервала от предыдуще​го (от удара к удару), контролируемые парасимпатической частью вегетативной нервной системы. Мгновенные осцилля​ции являются чувствительным индикатором степени оксиге-нации тканей плода. Оценка и интерпретация изменений мгновенных осцилляции возможна только при автоматизиро​ванной компьютерной обработке полученной записи.
Для визуальной оценки результатов КТГ целесообразно анализировать пролонгированные осцилляции, представляющие собой циклические отклонения от базальной ЧСС с опреде​ленной амплитудой и частотой, которые зависят от состояния плода и контролируются симпатической частью вегетативной нервной системы. Анализ пролонгированных осцилляции производят за каждый 10-минутный интервал записи в проме​жутках между сокращениями матки, действиями внешних раз​дражителей и без учета преходящих изменений ЧСС.
Изменения -пролонгированных осцилляции являются инди​катором оксигенации плода и его компенсаторных реакций на стресс.
Обычно изменения мгновенных и пролонгированных ос​цилляции происходят синхронно, что обусловлено взаимо​влиянием симпатической и парасимпатической частей вегета​тивной нервной системы. Однако в ряде случаев возможно и независимое изменение типов осцилляции.
При визуальной оценке записи КТГ о вариабельности ба-зального ритма судят по амплитуде пролонгированных осцил​ляции, так как их частоту бывает трудно оценить. Амплитуда пролонгированных осцилляции представляет собой размах между наибольшей и наименьшей частотой сердцебиений в течение 1 мин.
При нормальном состоянии плода должна иметь место оп​ределенная стабильность базальной частоты сердцебиений (разница между уровнями базальной частоты сердцебиений за каждые 10 мин записи должна быть менее 10 уд/мин).
Предложено несколько вариантов интерпретации вариа​бельности базального ритма по амплитуде пролонгированных осцилляции, которые разделяют на 2—5 категорий.
Наиболее популярно разделение пролонгированных осцил​ляции по амплитуде на 4 категории:
•  "немой", или "нулевой", тип вариабельности с амплиту​дой осцилляции от 0 до 5 уд/мин;
•  слегка ундулирующий тип — 5—9 уд/мин;
•  ундулирующий тип — 10—25 уд/мин;
•  сальтаторный, или "скачущий", тип — более 25 уд/мин.
Самым неблагоприятным является "немой" тип. Вариабель​ность базального ритма с амплитудой менее 5 уд/мин выявле​на нами при гестозе в 10,7 % наблюдений.
Повышению вариабельности базального ритма (увеличение амплитуды осцилляции) способствуют:
•  умеренная гипоксия. Повышение вариабельности базаль-ного ритма является компенсаторной реакцией на сниже​ние оксигенации организма плода;
•   воздействие внешних раздражителей, стимулирующее авН тономную нервную систему плода.                 
К снижению вариабельности базального ритма (уменьшений амплитуды осцилляции) приводят:                                              у
•   выраженная  гипоксия,  сопровождающаяся  ацидозом  и вызывающая угнетение функции центральной нервной системы плода;
•   применение наркотических препаратов, транквилизато​ров, барбитуратов, подавляющих активность центральных механизмов регуляции сердечного ритма. Антихолинерги-ческие препараты (атропин) блокируют передачу импуль​са в синусно-предсердный узел;
•   аномалии центральной нервной системы (анэнцефалия) или аномалии развития сердца плода, нарушающие меха​низмы регуляции сердечного ритма;
•   состояние сна, сопровождающееся уменьшением ампли-; туды пролонгированных осцилляции за счет временного; физиологического   снижения   активности   регуляторный центров плода.
Выделяют также синусоидальный ритм, при котором кардио*' токограмма характеризуется регулярными пролонгированный ми осцилляциями с амплитудой 5—15 уд/мин и частотой по-й вторения циклов 2—5 в 1 мин. Картина записи КТГ приобрет тает вид синусоидальной волны.
Данный тип кардиотокограммы чаще всего связан с тяже​лой анемией, выраженной гипоксией, иммуноконфликтной беременностью.
Синусоидальный ритм отмечен нами в 5,3 % наблюдений при тяжелой форме гестоза.
При выявлении синусоидального ритма и подтверждении признаков ухудшения состояния плода при помощи других методов комплексной диагностики целесообразно досрочное оперативное родоразрешение, так как возможна антенаталь​ная гибель плода.
Среди других нарушений сердечного ритма плода выделяют преждевременные сокращения предсердий и желудочков сердца, которые проявляются на записи КТГ в виде кратковременных отклонений от базальной ЧСС. Такие изменения сердечного ритма обычно не являются признаком нарушения состояния плода. Встречается также транзиторная асистолия, выражаю​щаяся на записи быстрым падением и восстановлением ЧСС
ДО ИСХОДНОГО УРОВНЯ.
При патологии плода в ряде наблюдений имеет место перв межающийся тип вариабельности базального ритма, который характеризуется периодическим появлением участков записи с вариабельностью базального ритма менее 5 уд/мин.
Согласно полученным нами данным, перемежающийся тип вариабельности базального ритма при гестозе имел место в 26,4 % наблюдений.
В 9—10 % записей встречается трудно интерпретируемый тип ритма, характеризующийся беспорядочной изменчиво​стью частоты сердцебиений плода.
Важнейшей характеристикой кардиотокограммы являются медленные преходящие колебания частоты сердцебиений пло​да в виде учащений, получивших название акцелераций, и уре-жений, которые называются децелерациями.
К моменту завершения акцелераций или децелерации ЧСС возвращается к исходному уровню. Такие медленные колеба​ния частоты сердцебиений могут быть периодическими, возни​кающими в ответ на сокращения матки, или носить споради​ческий характер как ответная реакция на действие внешних раздражителей или проявления двигательной активности плода.
Преходящие изменения ЧСС плода характеризуют степень его компенсаторных возможностей.
На кардиотокограмме акцелераций проявляются времен​ным увеличением ЧСС плода на 15 уд/мин и более, продол​жительностью не менее 15 с (в среднем 20—60 с) в результате р-адренергической симпатической стимуляции автономной нервной системы плода.
В связи с тем что амплитуда пролонгированных осцилляции может изменяться от 0 до 25 уд/мин и более, идентификация акцелераций при временном увеличении частоты сердцебие​ний на 15 уд/мин может быть затруднена, и такое изменение может быть принято за осцилляцию. В этих случаях за акце​лераций следует принимать такие изменения ЧСС, при кото​рых их амплитуда превышает амплитуду осцилляции.
Акцелераций представляют собой реакцию симпатической части автономной нервной системы плода и возникают в от​вет на:
•  сокращения матки;
•  действие внешних раздражителей;
•  движения плода.
Начало и окончание акцелераций совпадает с временем проявления этих факторов.
Спорадические акцелераций в ответ на действие внешних раздражителей и/или движения плода свидетельствуют о его нормальном состоянии и эффективном регуляторном влиянии автономной нервной системы на сердечный ритм.
Периодические акцелераций в ответ на сокращения матки обусловлены изолированным сдавлением вены пуповины без нарушения кровотока по ее артериям. Этот компенсаторный механизм является отражением нормального состояния плода и адекватной кардиоваскулярной реакции на стресс.
На начальных этапах развития ФПН возможны уменьше​ние количества акцелераций, появление их патологических видов (высокоамплитудные, многовершинные), а также не​полное восстановление ритма после акцелераций.
В наших исследованиях при гестозе снижение количества акцелераций относительно движений плода (или сокращений миометрия) зарегистрировано в 66,9 %, патологические виды акцелераций выявлены в 33,7 %, неполное восстановление ритма после акцелераций — в 20,8 % наблюдений.
Децелерации представляют собой временные урежения час​тоты сердцебиений плода на 15 уд/мин и'более, продолжи​тельностью 15 с и более.
Децелерации являются следствием расстройства газообмена в межворсинчатом пространстве, гипоксии миокарда, гипово-лемии, сдавления пуповины, приводящих к активации вагус-ных влияний на ритм сердца.
Децелерации связывают с нарушением МПК и ФПК, кото​рое возникает первично по отношению к изменениям показа​телей КТГ. М. В. Медведев и соавт. (1991), W. Ruhle и соавт. (1993) приводят допплерографические данные о том, что при регистрации децелераций имелись выраженные нарушения кровотока в артериях пуповины.
По нашим наблюдениям, при гестозе децелераций различ​ных типов встречаются с частотой до 90,4 %.
Различают три основных типа децелераций — ранние, позд​ние и вариабельные.
Ранние децелераций представляют собой компенсаторную реакцию сердечно-сосудистой системы вследствие давления на головку плода, которое может быть вызвано сокращениями матки или вагинальным исследованием. Под воздействием этих факторов происходит вагусная стимуляция темпоральных барорецепторов и снижение ЧСС плода.
Ранние децелераций характеризуются правильной формой с гладкой вершиной. Их начало и окончание по времени совпа​дают с действием раздражающих факторов, а амплитуда чаще всего не превышает 30 уд/мин.
Как правило, при наличии ранних децелераций не отмеча​ется нарушений вариабельности базального ритма, тахикар​дии или брадикардии.
Поздние децелераций являются признаком нарушения МПК и прогрессирующей гипоксии плода. Возникновение поздних децелераций обусловлено следующим патогенетическим меха​низмом: ФПН или гиперактивная сократительная деятель​ность матки -> снижение МПК -» нарушение кровообращения в межворсинчатом пространстве -» редукция газообмена -» гипоксия плода и метаболические нарушения -> подавление функциональной активности миокарда -> активация парасим​патических влияний -> поздние децелерации.
Поздние децелерации на записи имеют правильную форму с одной вершиной (продолжительность урежения и восстановле​ния ЧСС совпадают). ЧСС снижается после начала сокращения матки, запаздывая на 20—60 с. Максимальное урежение отме​чается после пика сокращения. Восстановление ЧСС до исход​ного уровня происходит после окончания схватки.
Глубина урежения ЧСС пропорциональна амплитуде сокра​щений матки и степени выраженности гипоксии, достигая 100 уд/мин.
По амплитуде децелерации с урежением по отношению к базальной частоте до 30 уд/мин квалифицируются как легкие, от 30 до 45 уд/мин — как умеренные и более 45 уд/мин — как тяжелые.
Поздние децелерации часто сопровождаются нарушением вариабельности базального ритма, тахикардией или брадикар-дией. Появление единичных поздних децелерации без нару​шений вариабельности базального ритма не вызывает опасе​ний со стороны плода, но требует более тщательного динами​ческого контроля.
Неблагоприятным прогностическим признаком являются персистирующие, не поддающиеся устранению поздние деце​лерации в сочетании со снижением вариабельности базально​го ритма, что обусловлено нарастающей гипоксией и метабо​лическим ацидозом.
Последующее усугубление гипоксии и депрессия функции миокарда проявляются уменьшением амплитуды поздних де​целерации до 3—5 уд/мин.
Вариабельные децелерации возникают в связи со стимуляци​ей блуждающего нерва в результате временного нарушения кровотока в сосудах пуповины при движениях плода или со​кращениях матки. Это обусловлено:
•  сдавлением петель пуповины;
•   обвитием пуповины;
•  образованием узла пуповины;
•  короткой пуповиной;
•  выпадением петель пуповины.
Механизм возникновения вариабельных децелерации пред​ставляется следующим образом: пережатие сосудов пупови​ны -» снижение оттока и притока крови к плоду -» активация баро- и хеморецепторов -» стимуляция блуждающего нерва -> Урежение ЧСС -» продолжающееся (повторяющееся) действие сдавливающего фактора -> развитие гипоксии -» усугубление вариабельных децелерации.
Этот тип децелераций отличается от ранних и поздних раз​личной продолжительностью, амплитудой и временем их воз​никновения.
Вариабельные децелераций не всегда совпадают по времени с сокращениями матки или с движениями плода. Продолжи​тельность урежения ЧСС часто не соответствует длительности ее восстановления до исходного уровня, в связи с чем для ва​риабельных децелераций характерна неправильная V-, U- и W-образная форма записи.
Амплитуда вариабельных децелераций колеблется в широ​ких пределах — от 30 до 90 уд/мин, а их продолжительность — от 30 до 60 с. На пике децелераций ЧСС нередко бывает ниже 100 уд/мин.
Вариабельные децелераций различают по степени тяжести следующим образом:                                   :
•  легкие — продолжительностью менее 30 с, с урежением до любого уровня и быстрым восстановлением до исход​ного состояния;
•  умеренные — любой продолжительности,  с  урежением ЧСС до 80 уд/мин и быстрым восстановлением до исход​ного уровня;
•  тяжелые — продолжительностью более 60 с, с урежением ЧСС до 60 уд/мин и менее и медленным восстановлени​ем до исходного уровня.
К допустимым и не вызывающим опасений со стороны плода относят вариабельные децелераций продолжительно​стью не более 45 с, с быстрым восстановлением ЧСС до ис​ходного уровня и не сопровождающиеся нарушениями ба-зальной частоты сердцебиений.
Не поддающиеся устранению и продолжающиеся тяжелые ва​риабельные децелераций, с медленным восстановлением ЧСС до исходного уровня и другими нарушениями базального ритма свидетельствуют о выраженной гипоксии плода и наличии ацидоза.
Разновидностью вариабельных децелераций являются про​лонгированные децелераций, происхождение которых обуслов​лено следующими факторами:
•  сдавленней пуповины;
•  стимуляцией блуждающего нерва вследствие длительного (1—2 мин) сдавления головки плода;
•  гиперактивной   сократительной   деятельностью   матки, приводящей к нарушению МПК;
•  ФПН с артериальной гипотонией;
•  гипоксией у матери.
Пролонгированные децелераций, так же как и вариабельные децелерации, не совпадают с началом и окончанием со​кращений матки и продолжаются 60—90 с и более. ЧСС при этом снижается до 110 уд/мин и менее.
Такой тип децелерации часто сопровождается снижением вариабельности базального ритма, тахикардией или повторяю​щимися поздними децелерациями.
Прогноз для плода неблагоприятный в том случае, если про​лонгированные децелерации появляются после серии повторяю​щихся тяжелых поздних или вариабельных децелерации.
Такая ситуация часто предшествует появлению брадикар-дии с ЧСС 30—60 уд/мин и смерти плода.
Комплексы акцелерация—децелерация—акцелерация (АДА) представляют особой компенсаторную реакцию в ответ на изо​лированное нарушение кровотока только в вене пуповины при транзиторном сдавлении, что является отражением взаи​модействия барорецепторов с симпатической и парасимпати​ческой частями вегетативной нервной системы плода.
Комплексы АДА могут предшествовать возникновению ва​риабельных децелерации при нарастающем сдавлении пупо​вины и в большинстве наблюдений расцениваются как при​знак нарушения состояния плода.
Комплексы АДА в наших наблюдениях при гестозе зафик​сированы в 21,3 % случаев.
Дополнительным диагностическим признаком является стабильность ритма. Под этим термином понимают ритм сер​дечной деятельности плода, при котором отсутствуют акцеле-рации. В тех наблюдениях, когда на кардиотокограммах име​ются децелерации, их длительность также включают в общую продолжительность стабильного ритма.
Стабильность ритма выражается в процентах к общей про​должительности кардиотокограммы и указывает на неблаго​приятное состояние плода.
При гестозе стабильный ритм выявлен в 3,4 % наших ис​следований.
При отсутствии во время исследования как акцелераций, так и децелерации такая запись характеризуется как монотон​ный ритм.
Для получения достоверной информации о состоянии пло​да на основании данных КТГ следует соблюдать ряд условий.
В антенатальном периоде КТГ целесообразно проводить не ранее чем с 32-й недели беременности. К этому времени дос​тигает зрелости миокардиальный рефлекс, который представ​ляет собой взаимосвязь между сердечной деятельностью и Двигательной активностью, и отражает функциональные воз​можности нескольких систем плода (центральной нервной, мышечной и сердечно-сосудистой). К 32-й неделе беременно​сти происходит также становление цикла активность—покой плода. При этом средняя продолжительность активного со​стояния составляет 50—60 мин, а спокойного — 20—30 мин.
Первостепенное значение в оценке состояния плода имеет период его активности. Важно, чтобы за время выполнения КТГ была зафиксирована хотя бы часть периода активности плода, сопровождаемого его движениями. С учетом спокойно​го состояния плода необходимая общая продолжительность записи должна составлять 40—60 мин, что сводит к минимуму возможную ошибку в оценке функционального состояния плода.
Запись осуществляют в положении беременной на спине, на левом боку или сидя в удобном положении.
Определенной информативностью в оценке состояния пло​да во время беременности обладает нес/прессовый тест.
В ответ на шевеления или сокращения матки реактивность сердечно-сосудистой системы плода проявляется на записи КТГ в зависимости от его состояния. Патофизиологический смысл нестрессового теста заключается во взаимосвязи между сердечной деятельностью плода и его функциональной актив​ностью, которая отражает состояние сердечно-сосудистой и центральной нервной систем.
На проведение нестрессового теста отводится 20 мин, в те​чение которых оценивают показатели КТГ. В процессе прове​дения теста необходимо четко определять эпизоды движений плода, которые регистрируются на ленте кардиомонитора. Двигательная активность плода фиксируется самой беремен​ной или специальным датчиком кардиомонитора.
Реактивным тест считают при наличии:
•  базальной ЧСС, соответствующей допустимым пределам;
•  2 и более акцелераций не менее чем на 15 уд/мин за 20 мин наблюдения;
•  нормальной вариабельности базального ритма.
Реактивный тест свидетельствует о нормальном состоянии плода. Однако даже при таком результате в группе высокого риска по развитию перинатальной патологии НСТ рекоменду​ется проводить дважды в неделю.
При отсутствии акцелераций за время наблюдения тест счи​тают нереактивным.
В случае регистрации 1 акцелераций, снижении вариабель​ности базального ритма до 5 уд/мин и менее тест считают со​мнительным.
Следует принимать во внимание, что появление признаков нереактивного или сомнительного теста может быть вызвано сном плода.
При получении результатов нереактивного теста в ближай​шее время необходимо провести эхографическое исследова​ние и допплерографию.
В том случае, если результат нестрессового теста сомни​тельный, нужно повторить исследование через несколько часов и дополнить его данными эхографии и допплерогра-фии.
Нестрессовый тест позволяет провести только первичную оценку сердечной деятельности плода и выделить группу бе​ременных с высоким перинатальным риском.
Для получения более достоверной информации, по данным КТГ, нельзя ограничиваться только изолированной оценкой акцелераций, диагностическая и прогностическая значимость которых при определении нормального и патологического со​стояния реактивности сердечно-сосудистой системы плода подвергается сомнению.
В качестве- расширенной оценки реактивности сердечно​сосудистой системы плода предложено использовать кон-трактилъный тест. Его основой является реакция плода на стресс, вызванный изменением МПК в результате сокраще​ний матки, индуцированных путем внутривенного введения окситоцина. Для получения достоверных результатов частота сокращений матки должна составлять 3 за 10 мин с продол​жительностью схваток 40—60 с. Такая сократительная актив​ность матки ассоциируется с I периодом родов. Контрак-тильная проба может быть выполнена в стационаре под тща​тельным контролем врача и имеет целый ряд противопоказа​ний: аномальное расположение плаценты, кровотечения в анамнезе, рубец на матке, истмико-цервикальная недоста​точность, многоводие, крупный плод, многоплодная бере​менность, угроза преждевременных родов, тазовое предлежа-ние плода и др.
Учитывая широкий круг противопоказаний и наличие дру​гих более достоверных и безопасных методов оценки состоя​ния плода (эхография, допплерография и др.), контрактиль-ный тест не используется в акушерской практике.
Альтернативой контрактильному тесту является акустиче​ская проба, при которой изменение частоты сердцебиений в ответ на дозированный звуковой стимул вызывает реакцию систем управления сердечным ритмом плода. В течение 10 мин проводят запись КТГ, и если за это время не отмечено акцелераций, приступают к выполнению пробы.
В течение 1—2 с подают звуковой сигнал и этот момент от​мечают на ленте кардиомонитора. Звуковой сигнал повторяют 3 раза с интервалом в 1 мин.
Тест считают реактивным, если за последующие 10 мин на​блюдаются 2 акцелераций. В противном случае тест считают нереактивным.
При визуальной интерпретации кардиотокограмм к нор​мальным признакам показателей антенатальной КТГ отно​сят:
•   базальную ЧСС в предеах 110—160 уд/мин;
•   вариабельность базального ритма 6—25 уд/мин;
•   отсутствие децелераций или наличие спорадических, не​глубоких и коротких децелераций;
•  наличие 2 и более акцелераций за 20 мин записи.
Отклонение от указанных характеристик, изучаемых пока​зателей свидетельствует о нарушении реактивности сердечно​сосудистой системы плода.
Наиболее неблагоприятными признаками, свидетельствую​щими о нарушении состояния плода, являются следующие изменения на записях КТГ:
•  тяжелые вариабельные децелераций с урежением ЧСС до 60—70 уд/мин и продолжающиеся более 60 с, в сочета​нии  со  снижением  вариабельности  базального ритма, стойкой брадикардией и неполным возвращением ЧСС до исходного уровня;
•  пролонгированные децелераций;
•   глубокие поздние децелераций и их сочетание со сниже​нием вариабельности базального ритма;
•  стабильный ритм при повышенной амплитуде осцилляции;
•  синусоидальный ритм продолжительностью более 40 % записи;
•  трудно интерпретируемый тип ритма.
Как показывают результаты наших исследований, при гес-тозе чаще всего патологическим образом изменяются вариа​бельность базального ритма, вид акцелераций, увеличиваются количество и амплитуда децелераций, а их тип изменяется в худшую сторону.
В тех наблюдениях при гестозе, в которых в последующем обнаруживалось гипоксически-ишемическое поражение ЦНС у новорожденных в раннем неонатальном периоде, нами чаще всего выявлялись следующие изменения на КТГ: тахикардия более 170 уд/мин; брадикардия ниже ПО уд/мин; синусоидаль​ный тип ритма, перемежающийся тип вариабельности базального ритма; амплитуда осцилляции менее 5 уд/мин; урежение или от​сутствие акцелераций; неполное восстановление ритма после ак​целераций или децелераций; увеличение количества децелераций и наличие их вариабельных форм, а также высокая их амплитуда; увеличение продолжительности децелераций на 90—100 %; мо​нотонный ритм и трудно интерпретируемые записи.
Некоторые особенности КТГ обусловлены различными по характеру патологическими воздействиями на функцию фето-плацентарной системы в зависимости от осложнений бере​менности. Изменения сердечной деятельности плода при дли​тельно протекающей угрозе прерывания беременности чаще всего проявляются на кардиотокограммах продолжительными участками монотонного ритма, уменьшением количества ак-целераций, появлением ранних и поздних децелераций.
Существует мнение о недостаточной информативности КТГ в диагностике нарушений состояния плода, о чем свидетель​ствует большое количество (87,2 %) ложноположительных ре​зультатов в группе беременных с патологическими измене​ниями на кардиотокограмме при сопоставлении с показателя​ми исхода родов. С другой стороны, точность прогноза удов​летворительного состояния новорожденных совпала с резуль​татами КТГ в 91,2 % случаев, что указывает на высокую спо​собность метода в подтверждении нормального состояния плода. Однако это не является признаком недостатка метода КТГ, а всего лишь свидетельствует о низкой информативно​сти различных подходов к анализу кардиотокограммы.
Одним из наиболее актуальных вопросов кардиотокографи-ческого мониторинга является интерпретация полученных при исследовании данных. В настоящее время существующие способы оценки состояния плода, по данным КТГ, можно ус​ловно разделить на две группы.
Одну группу составляют методы компьютерной оценки запи​си КТГ с использованием встроенного в кардиомонитор специ​ального процессора или с применением дополнительной ЭВМ. Как правило, используют дорогостоящую аппаратуру и специ​ально созданные для этой цели компьютерные программы.
Такой способ расшифровки данных КТГ отличается рядом преимуществ: возможностью проведения исследования с 26-й недели беременности, объективностью оценки состояния пло​да, отсутствием субъективного анализа, уменьшением затрат времени на проведение исследования, исключением влияния фазы сна плода на конечный результат, возможностью сохра​нения и последующего быстрого воспроизведения записей КТГ и расчетных показателей.
Кроме того, при его использовании необязательно привле​кать высококвалифицированных специалистов. При этом компьютерный анализ КТГ позволяет повысить эффектив​ность антенатальной диагностики до 84,4—92,0 %.
Компьютерный анализ КТГ подтверждает, что в прогности​ческом отношении наиболее информативными являются ба-зальный ритм и его вариабельность, характеристика акцелера-ций и децелераций.
Разработанные к настоящему времени системы автоматизи​рованной оценки КТГ разнообразны. Однако из-за высокой стоимости аппаратуры количество исследований с компьютер​ной обработкой информации ограничено.
Вторую группу представляют наиболее простые, доступные и широко применяемые методы визуального анализа, часто с использованием оценки показателей КТГ в баллах. В настоя​щее время применяют различные шкалы для оценки антена-
тальной КТГ. Среди них наиболее распространены шкалы, предложенные W. Fischer и соавт. (1976), Е. С. Готье и соавт. (1982), а также их различные модификации.
Следует отметить, что в перечисленных шкалах использует​ся неполный спектр параметров КТГ (базальная ЧСС, ампли​туда и частота мгновенных осцилляции, наличие и характер акцелераций и децелераций) и довольно ограниченная оценка каждого из них — только от 0 до 2 баллов.
С точки зрения современных возможностей КТГ и накоп​ленного опыта работы, применение предлагаемых шкал во многом субъективизировано, что снижает их диагностическую эффективность и не всегда позволяет достоверно оценить ту или иную запись, особенно в трудно интерпретируемых на​блюдениях. Ограниченная балльная оценка, приводит к из​лишне широкой трактовке с качественной и количественной точки зрения происходящих изменений в состоянии плода как в положительную, так и в отрицательную сторону.
Нами проведены исследования с использованием шкалы, предложенной W. Fischer и соавт. (1976) и сопоставлением полученных результатов с перинатальными исходами. Выявле​но, что применение данной шкалы приводит к "завышению" оценки реактивности сердечно-сосудистой системы плода, особенно при ее начальных, умеренных и выраженных нару​шениях. Однако результаты, полученные при помощи шкалы, предложенной W. Fischer и соавт. (1976), достаточно досто​верно подтверждают нормальное состояние плода или состоя​ние крайней степени тяжести. При оценке состояния реактив​ности сердечно-сосудистой системы плода на промежуточных этапах развития гипоксии высока вероятность получения лож​ного результата.
В настоящее время определены другие дополнительные па​раметры КТГ, обладающие высокой диагностической значи​мостью, которые не используют в предложенных шкалах.
В практической работе родовспомогательного учреждения любого уровня необходимы эффективные и доступные мето​дики расшифровки данных КТГ. Важно определить четкую взаимосвязь между показателями КТГ, состоянием плода и степенью выраженности ФПН.
Нами проведены исследования с целью изменения сущест​вующего подхода балльной оценки данных КТГ для повыше​ния информативности методики. Учитывая характер и частоту патологического отклонения признаков изучаемых показате​лей реактивности сердечно-сосудистой системы плода в зави​симости от степени выраженности ФПН и сопоставляя полу​ченные результаты с перинатальными исходами, мы (И. О. Макаров, И. С. Сидорова) предложили новую шкалу оценки реактивности сердечно-сосудистой системы плода, по данным КТГ (табл. 4.8).
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Использование данной шкалы основано на том, что реак​тивность сердечно-сосудистой системы плода оценивают с учетом показателей КТГ с нормальными и патологическими признаками. Каждый из показателей КТГ оценивают по бал​лам от 0 до 5, согласно выявленному доминирующему признаку. К доминирующему признаку относят тот, который соответст​вует наиболее выраженному патологическому изменению дан​ного показателя (наименьший балл).
Полученные баллы суммируют. Результат следует разделить на 6 и при необходимости округлить до целого числа согласно правилам математики.
Полученный при расчете индекс свидетельствует о со​стоянии реактивности сердечно-сосудистой системы плода на момент исследования и не является диагнозом:
•   5 баллов — реактивность сердечно-сосудистой системы плода в пределах нормы;
•  4 балла — начальное нарушение реактивности сердечно​сосудистой системы плода;
•   3 балла — умеренное нарушение реактивности сердечно​сосудистой системы плода;
•   2 балла — выраженное нарушение реактивности сердеч​но-сосудистой системы плода;
•   1 балл — тяжелое нарушение реактивности сердечно-со​судистой системы плода;
•   0 баллов — критическое нарушение реактивности сердеч​но-сосудистой системы плода.
Для определения состояния реактивности сердечно-сосуди​стой системы плода с помощью предложенной нами шкалы обследовано 178 беременных с гестозом различной степени тяжести в сроки от 33 до 41 нед. Среди них гестоз легкой сте​пени имел место у 47 (26,4 %), средней степени — у 74 (41,6 %) и тяжелая форма гестоза отмечена у 57 (32,0 %).
При оценке результатов КТГ у беременных с гестозом с по​мощью разработанной нами шкалы получены следующие ре​зультаты. Нормальная реактивность сердечно-сосудистой сис​темы плода (5 баллов) на момент исследования выявлена только у 2 беременных с легкой степенью гестоза. Начальное нарушение реактивности сердечно-сосудистой системы плода (4 балла) отмечено у 33,7 % беременных; умеренное (3 балла) у 41,6 %; выраженное (2 балла) у 20,1 % беременных; у 2,8 % — тяжелое нарушение (1 балл).
Признаков критического состояния плода (0 баллов), по данным КТГ, ни в одном из наблюдений на момент исследо​вания нами зафиксировано не было.
Итоговые индексы оценки реактивности сердечно-сосуди​стой системы плода у обследованных беременных в зависимо​сти от тяжести гестоза представлены в табл. 4.9.
Таблица 4.9
Итоговая оценка реактивности сердечно-сосудистой системы пло​да при гестозе различной тяжести
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При сопоставлении результатов КТГ и данных эхографиче-ского исследования отмечено совпадение выраженности нару​шений реактивности сердечно-сосудистой системы плода (оп​ределяемой в баллах по предложенной шкале) с эхографиче-скими признаками различных форм ФПН.
Предложенная шкала оценки КТГ может быть использо​вана как составная часть комплексной диагностики для оп​ределения выраженности ФПН только во время беременно​сти.
Следует подчеркнуть, что КТГ представляет собой только дополнительный инструментальный метод диагностики.
Заключение о результатах КТГ позволяет судить только о характере реактивности сердечно-сосудистой системы плода и не является диагнозом.
Результаты однократного исследования дают только кос​венное представление о состоянии плода с момента исследо​вания не более чем на сутки. В силу различных обстоятельств характер реактивности сердечно-сосудистой системы плода может изменяться и за более короткое время. Степень выра​женности нарушений реактивности сердечно-сосудистой сис​темы плода не всегда может совпадать с тяжестью ФПН. Од​нако полученные результаты целесообразно рассматривать во взаимосвязи с различными формами ФПН. Необходимы предварительное эхографическое исследование с функцио​нальной оценкой состояния фетоплацентарного комплекса и Допплерография.
Дальнейшее динамическое наблюдение при помощи КТГ Должно сопровождаться другими методами комплексной диаг​ностики.
4.5.4. Оценка компенсаторно-приспособительных возможностей плода при помощи компьютерной кардиоинтервалографии
Вегетативная нервная система осуществляет координирующую функцию в деятельности организма и обеспечивает реализацию различных компенсаторно-приспособительных реакций, в том числе и адекватный уровень адаптационных процессов в фето-плацентарной системе при беременности и в родах.
В составе вегетативно-нервной системы выделяют симпати​ческую и парасимпатическую части. Симпатическая часть обеспечивает адаптацию организма к изменяющимся услови​ям существования, а парасимпатическая способствует восста​новлению нарушенного равновесия.
Гуморальная регуляция функций организма дополняет и продлевает во времени эффекты нервной регуляции и реали​зуется при помощи симпатических и парасимпатических ме​диаторов, кислотных метаболитов, моноаминов (серотонин, гистамин), сосудоактивных полипептидов (брадикинин, ан-гиотензин), газов крови и т. д.
Баланс симпатической и парасимпатической частей обеспе​чивает типологические свойства системного и местного (ма​точного) кровообращения, а также влияет на реологические свойства крови, так как на поверхности тромбоцитов локали​зуются адрено-, холино-, гистамино- и серотонинореактивные рецепторные структуры.
Существует мнение, что в обычных условиях при действии слабых раздражителей оптимальной является вагусная регуля​ция, а стрессовая ситуация приводит к активации симпатиче​ской системы, обеспечивающей интенсификацию энергетиче​ских процессов. Однако этот механизм регуляции энергетиче​ски "расточителен" и не может быть реализован в течение длительного периода без отрицательных последствий.
По мнению Р. М. Баевского (1979), компенсаторно-при​способительная деятельность организма представляет собой ряд процессов, требующих определенного напряжения регуля-торных механизмов. Такое напряжение необходимо для под​держания нормальной жизнедеятельности. Нагрузки требуют уже более высокого уровня функционирования организма и, следовательно, более высокой степени напряжения.
Действие стрессора вызывает последовательный ряд реак​ций организма, которые могут переходить друг в друга: воз​буждение—перевозбуждение (перенапряжение)—адаптация-утомление—истощение.
Во всех случаях компенсаторно-приспособительные реак​ции сначала носят неспецифический характер, что отражено в концепции общего адаптационного синдрома, разработанной Г. Селье (I960).
Исходя из теории адаптации Г. Селье (1960), Р. М. Баев-ским (1979) была предложена классификация состояний по степени напряжения регуляторных систем организма.
I.  Состояния, пограничные с нормой, при минимальном на​пряжении регуляторных механизмов. Эти состояния обуслов​лены адаптацией организма к измененным факторам среды.
II.   Состояния напряжения, проявляющиеся мобилизацией защитных механизмов, в том числе повышением активности симпатико-адреналовой системы и других систем организма. Приспособление к неадекватным условиям среды осуществля​ется путем усиления функции органов, обеспечивающих ком​пенсацию нарушенных функций.
III.   Состояния перенапряжения с недостаточностью ком-пенсаторно-пррспособительных механизмов, неспособностью обеспечить оптимальную адекватную реакцию организма на воздействие факторов внешней среды.
IV.  Состояния срыва механизмов адаптации, в которых вы​делены 2 стадии: а) истощение (астенизация) регуляторных механизмов  с  преобладанием  неспецифических  изменений над специфическими; б) патологические специфические реак​ции.
О выраженности компенсаторно-приспособительных реак​ций организма можно судить по состоянию вегетативной нервной системы.
Наряду с классическими методами диагностики состояния ВНС применяют также и математический анализ вариабель​ности сердечного ритма.
Этот метод основан на изучении процессов управления ритмом сердца со стороны вегетативной нервной системы при помощи анализа данных кардиоинтервалографш (КИГ).
Теоретической предпосылкой метода КИГ является кон​цепция о сердечно-сосудистой системе как индикаторе ком​пенсаторно-приспособительной деятельности целостного ор​ганизма. Это обусловлено тем, что изменения ритма сердеч​ных сокращений являются универсальной реакцией организ​ма на любую нагрузку.
Вариабельность ритма сердца взаимосвязана с рядом других функций организма, что, с одной стороны, затрудняет его анализ, а с другой — значительно обогащает результаты тако​го анализа.
Частота сердечных сокращений отражает конечный резуль​тат многочисленных регуляторных влияний на систему крово​обращения, сложившихся в процессе онтогенеза и филогене​за. Информация о том, как сформирован гомеостаз, какова степень адаптации, содержится в структуре сердечного ритма и закодирована в последовательности кардиоинтервалов.
Известно несколько видов колебаний сердечного ритма: Дыхательная или синусовая аритмия, медленные и сверхмедленные волны недыхательного происхождения с различными периодами.
Оценка функционального состояния организма и его сис​тем по характеру регуляции сердечного ритма основана на представлении о его волновой структуре. Периодические ко​лебания ЧСС, не вызванные нарушением функций автоматиз​ма, проводимости или возбудимости, получили название "си​нусовая аритмия".
Колебания синусового ритма рассматриваются как отраже​ние влияния на него нефрорефлекторных и гуморальных ме​ханизмов.
Дыхательная синусовая аритмия является результатом влия​ния фаз дыхания на продолжительность кардиоинтервалов. При вдохе, на высоте механического раздражения происходит рефлекторное снижение тонуса блуждающего нерва и учаще​ние пульса, а при выдохе тонус блуждающего нерва усилива​ется и пульс урежается. В сердечном ритме выявляются также недыхательные или так называемые медленные волны. Выде​ляют медленные волны первого порядка (волны Траубе—Ге​ринга) с периодами 10—30 с и второго порядка (волны Майе-ра) с периодами 30—90 с. Эти волны связаны с деятельностью вазомоторных центров и колебаниями артериального давле​ния. Медленные волны усиливаются при гипоксии и мышеч​ной работе.
Синусовая аритмия, проявляющаяся в виде медленных волн сердечного ритма, обусловлена неустойчивостью тонуса цен​тров симпатической или парасимпатической части и связана с астенизацией или патологическим состоянием. Кроме того, медленные волны отражают состояние гормональных и нерв​ных регуляторных механизмов [Баевский Р. М. и др., 1988].
Система управления ритмом сердца — многозвеньевая и со​стоит из центрального и автономного контуров. Центральный контур является источником корригирующих воздействий на синусно-предсердный узел через симпатические нервы и гу​моральный канал регуляции. Этот контур управляет ритмом сердца в соответствии с состоянием центральной нервной системы и высших вегетативных центров. Контур автономной регуляции представляет собой систему синусно-предсердного узла и блуждающего нерва, обеспечивающих динамическую перенастройку уровня функционирования в связи с дыхатель​ными влияниями на кровенаполнение полостей сердца. В этом контуре главную роль играют изменения тонуса ядер блуждающих нервов. При оптимальном регулировании управ​ление происходит с минимальным участием высших уровней.
Синусовый ритм регулируется различными нейрорефлек-торными и гуморальными механизмами. Это позволяет оце​нивать и прогнозировать состояния организма и его систем по данным анализа "волновой" структуры сердечного ритма, по-
скольку нервная и гуморальная регуляция кровообращения изменяется раньше, чем обнаруживаются энергетические, ме​таболические и гемодинамические нарушения. Волновая структура сердечного ритма является отражением изменений в вегетативной регуляции на всех уровнях организма.
Изучение вариабельности сердечного ритма дает возмож​ность выяснить степень активности различных звеньев регу-ляторных механизмов и составить представление о выражен​ности общей приспособительной реакции организма на опре​деленное стрессорное воздействие.
Динамический ряд интервалов сердечных сокращений за​писывают в виде графика, где по оси ординат откладываются значения продолжительности сердечного цикла, по оси абс​цисс — порядковые номера цикла.
Ритмограмма является смесью волн синусовой аритмии, на которой видны волны дыхательной и сосудистой аритмии, а также медленные нейрогуморальные волны. Оценить характе​ристики этих волн позволяют математический и спектраль​ный анализ ритмограммы, который производится с помощью компьютера.
Одним из наиболее доступных способов контроля за со​стоянием плода во время беременности и в родах является ре​гистрация и оценка данных о его сердечной деятельности. Функция всех систем плода прежде всего обусловлена при​способительными реакциями со стороны сердца, а также ды​хательными движениями и его двигательной активностью.
После 28 нед беременности у плода формируются главные регуляторные механизмы. Высшие вегетативные центры осу​ществляют регуляцию метаболических и морфогенетических процессов и обеспечивают оптимальные адаптационно-ком​пенсаторные реакции плода.
С конца 70-х и в начале 80-х годов XX в. начаты исследова​ния по изучению возможностей применения КИГ для оценки состояния плода.
Для регистрации сердечного ритма плода исследователи ча​ще всего использовали непрямую электрокардиографию (трансабдоминально), фонокардиографию или допплерокар-диотахографию.
Результаты полученных записей обрабатывали визуальным способом или при помощи маломощных электронно-вычис​лительных машин, что надолго затормозило использование этого метода в научных исследованиях и в практическом аку​шерстве.
Экспериментальные и клинические исследования показали, что волновая структура КИГ плода имеет выраженное сходст​во с таковой у взрослого человека и аналогичную природу.
Надежным признаком зрелости регулирующих механизмов плода является наличие быстрых и медленных волн в структу-
ре его сердечного ритма. Волны дыхательной аритмии в 90 % наблюдений свидетельствуют о благополучном состоянии плода. Данные КИГ отражают действие механизмов управле​ния ритмом сердца плода, а также влияние на него дыхатель​ной и двигательной активности.
Механизм возникновения "дыхательной аритмии плода" обусловлен тем, что ДДГТ вызывают раздражение рецепторов дыхательной системы. В дыхательный центр направляются также импульсы с периферических хеморецепторов сонного (каротидного) синуса и аорты.
Согласно другому предположению, "дыхательная аритмия" у плода возникает вследствие иррадиации импульсов возбужде​ния из дыхательного центра в центры блуждающего нерва (в сердечно-сосудистый центр).
Следовательно, данные КИГ отражают действие механиз​мов управления ритмом сердца, а также влияние на него ДДП и ДАЛ.
Установлено, что при развитии гипоксии плода увеличива​ется степень централизации управления и снижается автоном​ный уровень регуляции, нарастает напряжение регуляторных процессов с последующим их истощением. Ухудшение состоя​ния плода характеризуется снижением вариабельности ритма сердцебиений и увеличением количества интервалов, имею​щих одинаковую длительность.
В ряде исследований в качестве дополнительного теста ис​пользовали пробу с задержкой дыхания. При гестозе легкой и средней степени у плода происходили сдвиг в сторону центра​лизации управления и снижение активности автономного уровня регулирования сердечного ритма. Отмечено нараста​ние значений математических показателей КИГ, что свиде​тельствует о развитии напряжения регуляторных процессов с последующим их истощением к окончанию пробы.
Кардиоинтервалография является идеальным скрининг-ме​тодом, который может быть использован для оценки состоя-г ния плода. Отмечено, что в подавляющем количестве наблкь дений динамика изменения показателей КИГ плода опережа»* ет данные клинических и лабораторных методов исследова-; ния.
С развитием компьютерной техники и новых технологий обработки данных появилась возможность в масштабе реаль​ного времени получить ценную информацию о состоянии плода при различных физических, патологических и стрессор-ных воздействиях.
Для регистрации вариабельности сердечного ритма плода с последующей математической обработкой данных разработан специальный программно-аппаратный комплекс "Доктор-А", версии 5.3 "НИЦ БКБ", который обеспечивает регистрацию сердечных сокращений плода и передачу их в вычислительное устройство, осуществляющее расчет основных математическо-статистических характеристик распределений кардиоинтерва-лов [Макаров И. О., 1998; Сидорова И. С. и др., 1998].
Частоту сердцебиений плода регистрируют с помощью фе-тального кардиотокографа с допплеровским ультразвуковым датчиком по стандартной методике в течение 45—60 мин. По​лученная информация об изменениях частоты сердцебиений плода в масштабе реального времени автоматически поступает в состыкованный с кардиотокографом персональный компью​тер. Автоматизированная обработка кардиоинтервалограммы осуществляется в масштабе реального времени. Все получен​ные данные отображаются на мониторе компьютера.
Ритмограмма является интегральным отражением колеба​ний всех функциональных систем, смесью волн синусовой аритмии, состоящей из дыхательных волн, сосудистых волн, а также медленных метаболических волн, связанных с влияния​ми на ритм сердца высших вегетативных центров.
Анализ вариабельности сердечного ритма основан на расче​тах статистических показателей, которые рекомендованы и ут​верждены Европейским Обществом Кардиологии и Северо​американским обществом кардиостимуляции и электрофизио​логии (1996).
При математическом анализе вариабельности сердечного ритма плода с последующей экспертной оценкой программа определяет функциональное состояние как самого сердца — низший уровень (синусно-предсердный узел), так и эффек​тивность влияния на сердечный ритм систем, входящих в высший уровень регуляции (система дыхания, сосудистая и нейрогуморальная системы).
Легочно-сердечные влияния характеризуют выраженность и синхронность взаимодействия этих органов, а также эффек​тивность влияния дыхательных движений на ритм сердца. Со​судисто-сердечные влияния свидетельствуют о степени воздей​ствия сосудистого тонуса на ритм сердца. Нейрогуморально-сердечные влияния характеризуют воздействие на сердце со стороны нейрогуморальной регуляции. Регуляторное влияние на ритм сердца со стороны легких, сосудов и нейрогумораль​ной системы в зависимости от эффективности квалифициру​ется как оптимальное, нормальное, сниженное, существенно сниженное, неэффективное.
Кроме того, математический компьютерный анализ КИГ предоставляет данные о компенсаторных реакциях организма плода:
•  напряжении высших вегетативных центров (сбалансиро​ванное, повышенное, высокое и чрезмерное);
•   антистрессовой устойчивости (высокая, нормальная, сни​женная, существенно сниженная, стресс);
•   степени вегетативного напряжения и вегетативной акти​вации (вегетативная релаксация, умеренная и выраженная вегетативная активация);
•  потенциале   вегетативной   нервной   системы   (высокий, средний и низкий);
•   системном вегетативном балансе, характеризующем соот​ношение   между   симпатической   и   парасимпатической частями.
Конечным результатом математического анализа получен​ных данных является оценка интегрального показателя уровня адаптационно-компенсаторных возможностей организма, кото​рая основана на классификации состояний по степени напря​жения регуляторных систем.
▲ Высокий уровень адаптационно-компенсаторных воз​можностей соответствует нормальному состоянию плода или пограничному с нормой при минимальном напряжении регу​ляторных механизмов, что обусловлено полной или частичной адаптацией организма к повреждающим факторам.
▲ Средний уровень адаптационно-компенсаторных возмож​ностей характеризуется состоянием напряжения, которое про​является мобилизацией защитных механизмов.
▲ Состояние адаптационно-компенсаторных возможностей организма плода ниже среднего уровня обусловлено перена​пряжением, для которого характерна их недостаточность и не​способность обеспечить оптимальную и адекватную реакцию на воздействие повреждающих факторов.
Низкий уровень адаптационно-компенсаторных возможно​стей организма плода характеризуется срывом механизмов адаптации.
По окончании исследования автоматически формируется заключение, позволяющее судить о компенсаторных реакциях плода и его адаптационных возможностях.
Для определения функционального состояния плода с по​мощью компьютерной КИГ нами обследовано 174 беремен​ных с различной степенью тяжести гестоза в сроки 33— 41 нед.
Гестоз легкой степени имел место у 47 (27 %) беременных, средней степени — у 74 (42,5 %), тяжелая форма гестоза отме​чена у 53 (30,5 %) пациенток. В качестве группы сравнения обследовано 55 беременных без явлений гестоза и признаков ФПН.
Согласно результатам компьютерного анализа показателей КИГ плода, в группе сравнения выявлено, что в большинстве наблюдений при нормальном течении беременности эффек​тивность легочно-сердечных, сосудисто-сердечных и нейрогу-морально-сердечных влияний характеризовалась как "опти​мум" и "норма", что свидетельствует об адекватном воздействии данных механизмов регуляции на сердечный ритм плода при отсутствии гестоза и признаков ФПН.
При оценке адаптационно-компенсаторных реакций у пло​дов из группы сравнения в подавляющем большинстве наблю​дений характерным являются сбалансированное напряжение высших вегетативных центров, высокая или нормальная анти​стрессовая устойчивость, вегетативная релаксация на фоне высокого потенциала вегетативной нервной системы, что спо​собствует адекватному функционированию компенсаторных механизмов.
В большинстве наблюдений (65,5 %) сохраняется нормаль​ное соотношение симпатической и парасимпатической частей нервной системы, и в 27,3 % имеет место преобладание пара​симпатической активности. Это является наиболее благопри​ятным для деятельности всех функциональных систем орга​низма, включая адаптационно-компенсаторные механизмы. Только в 7,3 % наблюдений отмечено преобладание симпати​ческих влияний.
Следовательно, у подавляющего большинства плодов при отсутствии гестоза и признаков ФПН имеет место достаточно эффективное влияние регуляторных механизмов на сердеч​ный ритм. Адекватным образом реализуются адаптационно-компенсаторные возможности плода, обеспечивающие ему достаточную антистрессовую устойчивость, что обусловлено сбалансированным напряжением высших вегетативных цен​тров при вегетативной релаксации, высоким потенциалом ве​гетативной нервной системы, а также нормальным соотноше​нием ее симпатической и парасимпатической частей.
При гестозе у плода происходит снижение эффективности регуляторных влияний на сердечный ритм со стороны легких и сосудистой системы. Неэффективными указанные регуля-торные влияния становятся уже при гестозе средней степени, а при тяжелой форме сложившаяся ситуация усугубляется еще в большей степени. Нарушение дыхательной активности сни​жает эффективность влияния легких на синусно-предсердный узел плода и отрицательно влияет на функцию его сердца.
Снижение эффективности сосудисто-сердечных влияний обусловлено подавлением активности (при гипоксии) под​коркового кардиостимуляторного и вазомоторного центров, что сопровождается снижением мощности медленных волни.
Нарастание тяжести гестоза и гипоксии плода сопровожда​ется также снижением эффективности нейрогуморально-сер-дечных влияний. Снижение их эффективности отмечено уже в 25,5 % наблюдений при легкой степени гестоза. Частота та​ких наблюдений возросла более чем в 3,5 раза (94,3 %) при тяжелой форме.
О снижении эффективности влияния управляющих механизмов на синусно-предсердный узел сердца плода при ги​поксии свидетельствует также уменьшение вариабельности кардиоинтервалов и сокращение их длительности.
При усугублении гестоза и гипоксии плода происходит пе​реключение управления ритмом сердца с автономного конту​ра на центральный. На это указывает изменение статистиче​ских показателей КИГ: увеличение индекса напряжения и ам​плитуды моды, снижение моды и среднего квадратического отклонения значений динамического ряда кардиоинтервалов (о). Механизм централизации управления в условиях гипок​сии подключается для корригирующего воздействия на синус​но-предсердный узел при нарушении оптимальной регуляции сердечного ритма со стороны автономного контура.
Гестоз, ФПН и гипоксия плода находят свое отражение в изменении его адаптационно-компенсаторных реакций.
Усугубление гестоза сопровождается усилением напряжения высших вегетативных центров и вегетативной активацией, что является признаком повышенной нагрузки на адаптационно-компенсаторные механизмы. Одновременно снижается спо​собность вегетативной нервной системы адекватным образом обеспечить защиту организма от действия повреждающих факторов (гипоксии), что проявляется снижением ее потен​циала.
Легкая степень гестоза характеризуется только развитием тенденции к напряжению со стороны вегетативной нервной системы, а дальнейшее нарастание тяжести осложнения при​водит к ее выраженному напряжению и перенапряжению.
Снижается также и антистрессовая устойчивость организма плода. Уже при средней степени гестоза плод начинает испы​тывать стресс, который при тяжелой форме гестоза встречает​ся уже в 24,5 % наблюдений.
Напряжение и перенапряжение со стороны вегетативной нервной системы плода сопровождается активацией симпати​ческой части. Частота таких наблюдений при тяжелой форме гестоза (в сравнении с легкой) возрастает более чем в 3 раза, составляя 81,1 %.
Преобладание активности симпатической части отрицатель​ным образом влияет на реализацию компенсаторно-приспосо​бительных реакций и является характерным для гипоксии плода.
Вследствие гипоксии при гестозе и ФПН закономерно сни​жается уровень адаптационно-компенсаторных возможностей организма плода.
Для легкой степени гестоза характерна еще определенная сохранность адаптационно-компенсаторных возможностей организма плода с тенденцией к их ослаблению. При более тяжелых формах осложнения происходит уже ощутимое сни​жение уровня этого показателя.
Таким образом, пропорционально нарастанию тяжести гес-тоза снижается способность организма плода адекватно реа​лизовать свои компенсаторно-приспособительные возможно​сти и противостоять усиливающемуся и повреждающему дей​ствию гипоксии. Наличие и прогрессирование гестоза приво​дит к нарушению нейровегетативной адаптации организма плода и развитию вегетативной дисфункции.
При сопоставлении результатов кардиоинтервалографии с данными эхографического исследования и КТГ отмечена взаимосвязь между изменением уровня адаптационно-ком​пенсаторных возможностей плода с проявлением эхографиче-ских признаков различных форм ФПН и нарушением реак​тивности его сердечно-сосудистой системы.
Автоматизированная компьютерная КИГ позволяет быстро и достоверно оценить характер вегетативной регуляции и со​стояние компенсаторно-приспособительных реакций плода при физиологическом и осложненном течении беременности, а также представляет собой эффективный метод комплексной антенатальной диагностики.
4.6. Ведение беременных с гестозом в зависимости от формы фетоплацентарной недостаточности и результатов комплексной диагностики
Соблюдая принцип преемственности на различных этапах ве​дения беременных с ФПН (обследование—профилактика и терапия—динамический контроль—родоразрешение) целесо​образно использовать определенный алгоритм, исходя из сте​пени выраженности осложнения, подтвержденной результата​ми комплексной диагностики.
На основании данных, полученных с помощью ультразву​кового исследования, кардиотокографии (с использованием предложенных шкал балльной оценки результатов диагности​ки) и кардиоинтервалографии ниже предлагается алгоритм ве​дения беременных с различными формами ФПН или входя​щих в группу риска по развитию этой патологии (табл. 4.10).
При выявлении признаков компенсированной формы ФПН возможно амбулаторное ведение беременных в том случае, если проводимая терапия эффективна и имеются необходимые усло​вия для выполнения динамической комплексной диагностики.
Если на момент первичной диагностики срок беременности составляет менее 32 нед, она ограничивается эхографическим исследованием и допплерографией. В более поздний срок ком​плексное обследование следует дополнить КТГ и КИГ. При на​растании тяжести ФПН интервалы между исследованиями со​кращаются и увеличивается спектр используемых методик.
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Особого внимания заслуживает тактика ведения беремен​ных с ФПН, которая сопровождается гипоксией, ЗВУР плода и гемодинамическими нарушениями (включая критические показатели ФПК) в срок беременности менее 34 нед. В этой ситуации целесообразно пролонгирование беременности с проведением соответствующей терапии. Такая тактика оправ​дана тем, что для перинатальных исходов является крайне не​благоприятным сочетание ЗВУР плода и его недоношенности. Следует учитывать, что до 34 нед беременности нарушения МПК и ФПК могут иметь функциональный характер. По дан​ным авторов, положительный эффект терапии при сроке бе​ременности менее 34 нед при выраженных нарушениях гемо​динамики отмечен в 94 % наблюдений, что позволило про​лонгировать беременность до 36—37 нед.
При попытке пролонгирования беременности, сопровож​дающейся выраженной ФПН ранее 34 нед, отсутствие эффек​та от проводимой терапии и ухудшение результатов динамиче​ского контроля служит поводом для изменения тактики веде​ния в пользу досрочного родоразрешения.
Представленный алгоритм является общей схемой меро​приятий ведения беременных с различными формами ФПН.
Окончательная тактика ведения пациентки должна быть выработана только на основе оценки отдельных показателей состояния фетоплацентарного комплекса, но и с учетом инди​видуальных особенностей конкретного клинического наблю​дения (срок и осложнения беременности, сопутствующая со​матическая патология, результаты дополнительного комплекс​ного обследования, состояние и готовность организма к родам и т. д.).
4.7. Терапия фетоплацентарной недостаточности
При выявлении ФПН беременную необходимо сразу госпита​лизировать в стационар для углубленного обследования и ле​чения. Исключение могут составлять беременные с компенси​рованной формой ФПН при условии, что начатое лечение да​ет положительный эффект и имеются необходимые условия для динамического клинического и инструментального кон​троля за характером течения беременности и эффективностью проводимой терапии.
Ведущее место в проведении лечебных мероприятий зани​мает терапия основного вида патологии, при которой возник​ла ФПН.
В настоящее время не представляется возможным полно​стью устранить* возникшие при ФПН морфофункциональные изменения в системе мать—плацента—плод. Применяемые средства терапии могут способствовать стабилизации имею​щегося патологического процесса и поддержанию компенса​торно-приспособительных механизмов на уровне, позволяю​щем обеспечить продолжение беременности до возможного оптимального срока родоразрешения.
Учитывая многообразие факторов, приводящих к развитию ФПН, терапия этого осложнения должна носить комплекс​ный характер и патогенетическую направленность.
Цель лечения ФПН:
•  оптимизация гомеостаза;
•  поддержание   компенсаторно-приспособительных   механизмов в системе мать—плацента—плод,  обеспечивающих возможность пролонгирования беременности;
•  подготовка к родоразрешению в оптимальные сроки.
Терапия ФПН должна быть направлена на:
•  улучшение МПК и ФПК;
•  интенсификацию газообмена;
•  коррекцию   реологических   и   коагуляционных   свойств крови;
•  устранение гиповолемии и гипопротеинемии;
•  нормализацию сосудистого тонуса и сократительной ак​тивности матки;
•  усиление антиоксидантной защиты;
•  нормализацию метаболических и обменных процессов.
Стандартной схемы терапии ФПН, по-видимому, существо​вать не может вследствие многочисленных индивидуальных сочетаний причинных факторов и патогенетических меха​низмов.
Подбор препаратов следует проводить индивидуально и дифференцированно в каждом конкретном наблюдении с учетом степени тяжести и длительности ФПН, этиологических факторов и патогенетических механизмов, лежащих в основе этой патологии.
Индивидуального подхода требуют дозировка препаратов и продолжительность их применения.
Терапию ФПН начинают сразу после установления диагноз за и проводят в стационаре не менее 4 нед с последующим so, продолжением в женской консультации. Общая длительность терапии составляет не менее 6—8 нед.
Для оценки эффективности проводимой терапии осуществи | ляют динамический контроль с помощью клинических, лабо-1 раторных и инструментальных методов исследования.
Условием терапии ФПН является соблюдение беременной соответствующего режима: полноценный отдых не менее 10— 12 ч в сутки, устранение физических и эмоциональных нагру​зок, рациональное сбалансированное питание.
Одним из ведущих патогенетических механизмов развития ФПН является нарушение МПК и ФПК, сопровождающееся патологическим изменением реологических и коагуляцией -ных свойств крови (повышение вязкости крови, гиперкоагу​ляция, гиперагрегация эритроцитов и тромбоцитов и т. п.), расстройством микроциркуляции и сосудистого тонуса, не​достаточностью артериального кровообращения. Поэтому важное место в терапии ФПН занимают препараты антиагре-гантного и антикоагулянтного действия, а также лекарствен​ные средства, нормализующие сосудистый тонус.
Препараты антиагрегантного и антикоагулянтного действия улучшают кровоток, реологические и коагуляционные свойст​ва крови, перфузию тканей, снабжение их кислородом и пи​тательными веществами. Под влиянием антиагрегантов подавляется действие циклооксигеназы, снижается синтез тромбоксана, восстанавливается нарушенный баланс в про​дукции и содержании простагландинов с прессорной и де-прессорной активностью.
Как показал наш многолетний клинический опыт, для улучшения МПК и ФПК наиболее эффективным является применение пентоксифиллина (трентал, агапурин). Препарат оказывает сосудорасширяющее действие, снижает перифери​ческое сосудистое сопротивление, усиливает коллатеральное кровообращение и капиллярный кровоток, уменьшает спасти​ческое сокращение прекапиллярных сфинктеров артериол. Снижая концентрацию фибриногена в плазме и усиливая фибринолиз, пентоксифиллин уменьшает вязкость крови и улучшает ее реологические свойства. Под действием пенто​ксифиллина повышается эластичность эритроцитов, восста​навливается способность к деформабельности и предотвраща​ется агрегация. Препарат снижает продукцию тромбоксана и агрегацию тромбоцитов, повышает противоагрегационную активность эндотелия и продукцию простациклина. В результате действия пентоксифиллина улучшается транспортная и гор​мональная функция плаценты, повышается сопротивляемость плода к гипоксии.
В стационаре терапию тренталом осуществляют в виде внутривенного капельного введения 2—3 раза в неделю и про​водят 4—6 вливаний. Для этого используют изотонический раствор хлорида натрия, 5 % раствор глюкозы и реополиглю-кин. Трентал вводят в дозе 0,1 г 2 % раствора (5 мл) в 400 мл инфузионной среды в течение 1,5—3 ч. Введение начинают со скоростью 8—10 капель/мин и постепенно увеличивают ее до 20—25 капель/мин.
В связи со значительным сосудорасширяющим действием препарата возможно развитие симптома "обкрадывания" из-за уменьшения кровоснабжения ряда органов. В связи с этим ре​комендуется применять трентал через 30 мин после так назы​ваемой водной нагрузки (предварительного внутривенного введения 100—150 мл 5 % раствора глюкозы или изотониче​ского раствора хлорида натрия).
Внутривенное введение трентала сочетают с приемом внутрь по 100 мг 3 раза или по 200 мг 2 раза в день после еды.
Агапурин в таблетках назначают в аналогичной дозе.
Реополиглюкин — низкомолекулярный декстран, молекулы которого обладают способностью прилипать к поверхности эндотелия сосудов, а также адсорбироваться на тромбоцитах и эритроцитах. Образующийся при этом мономолекулярный слой препятствует агрегации форменных элементов крови и адгезии их на сосудистой стенке. Под действием препарата снижается активация коагуляционного звена системы гемо​стаза, легче разрушаются кровяные сгустки, улучшаются рео​логические свойства крови.
Реополиглюкин способствует гемодилюции, устранению ги-поволемии, возрастанию кровотока в плаценте, в головном мозге, миокарде, в почках, усиливает диурез, оказывает спаз​молитическое действие на гладкомышечные клетки артери​альных сосудов.
Не рекомендуется назначать реополиглюкин при выражен​ной гипопротеинемии, повышенной чувствительности к ле​карственным препаратам, при бронхиальной астме, так как это может вызвать аллергические и коллаптоидные реакции.
Для улучшения процессов гемодинамики и микроциркуля​ции целесообразно применение дипиридамола (курантил, пер-сантин).
Препарат способствует накоплению цАМФ и аденозина в клетках гладких мышц сосудов, что приводит к их расслабле​нию.
Под действием дипиридамола повышение концентрации ЦАМФ в тромбоцитах предотвращает их агрегацию, адгезию, выделение активаторов агрегации, факторов свертывания кро​ви и вазоконстрикторов. Препятствием для агрегации тромбо​цитов и их адгезии к эндотелию сосудов под влиянием дипи-ридамола является также стимуляция синтеза простациклина в сосудистой стенке и снижение синтеза тромбоксана А2 в тромбоцитах. В результате высвобождения плазминогена из стенки сосудов препарат оказывает фибринолитическое дей​ствие.
Принимая во внимание, что одним из ключевых патогене​тических механизмов развития ФПН является нарушение кровообращения в системе мать—плацента—плод, терапевти​ческое действие дипиридамола направлено на улучшение микроциркуляции, торможение тромбообразования, уменьше​ние общего периферического сосудистого сопротивления, расширение сосудов, улучшение доставки -кислорода к тка​ням, предотвращение гипоксии плода.
Благодаря применению дипиридамола улучшается МПК и ФПК (повышается артериальный приток и нормализуется ве​нозный отток из межворсинчатого пространства), снижается или устраняется гипоксия плода, редуцируются морфофунк-циональные нарушения в плаценте.
Положительный терапевтический эффект дипиридамола выражается также в улучшении церебрального, коронарного и почечного кровотока, усилении сердечного выброса, некото​ром снижении артериального давления.
Дипиридамол не повышает тонус матки и не обладает эм-бриотоксическим действием.
Препарат назначают внутрь в дозе 25 мг за 1 ч до еды 2—3 раза в день. Курс терапии — 4—6 нед.
Для устранения нарушений микроциркуляции при ФПН рекомендуется назначение малых доз аспирина — по 60— 80 мг/сут за один прием. Курс терапии составляет не менее 3—4 нед и продолжается до 37 нед беременности.
Аспирин в малых дозах снижает продукцию тромбоксанов, избирательно подавляя тромбоцитарную циклооксигеназу, устраняя тем самым дисбаланс между синтезом и содержани​ем простациклинов и тромбоксанов. Кроме того, препарат снижает чувствительность сосудов к ангиотензину II.
При нарушениях коагуляционных свойств крови, вызван​ных одновременной активацией плазменного и тромбоцитар-ного звеньев гемостаза (выраженные признаки гиперкоагуля​ции), целесообразно назначение препаратов гепарина, учиты​вая их способность блокировать локальный тромбоз и предот​вращать генерализацию процесса во всей системе микро- и макроциркуляции.
Факторами риска развития тромбофилических состояний при ФПН являются нарушение жирового обмена, гипертони​ческая болезнь, заболевания сердца, сахарный диабет, заболе-
вания почек, дефекты гемостаза, тромбоз глубоких вен в анамнезе, длительный прием оральных контрацептивов до бе​ременности, гестоз, многоплодная беременность, антифосфо-липидный синдром.
В последние годы в акушерской практике используют низ​комолекулярные гепарины (НМГ), обладающие более выражен​ной противотромботической активностью и меньшими побоч​ными эффектами.
НМГ имеют более высокую биодоступность (до 98 %) по сравнению с ВМГ, больший период полужизни, меньше свя​зываются с различными белками и клетками и способны к длительной циркуляции в плазме. НМГ не обладают анти-тромбиновым свойством и не вызывают гипокоагуляции. Кроме того, НМГ не приводят к иммунным тромбозам, так как малоподвержены влиянию антигепаринового фактора 4 тромбоцитов.
НМГ препятствуют образованию тромбина через антитром​бин III.
Неспособность проникновения НМГ через плацентарный барьер является еще одним преимуществом в пользу препара​тов этой группы в акушерстве.
Следует подчеркнуть, что каждый из НМГ является отдель​ным препаратом с соответствующими и свойственными толь​ко им характеристиками и дозировками.
Одним из препаратов группы НМГ является фраксипарин, который вводят в подкожную жировую клетчатку брюшной стенки в дозе 2850 ME (0,3 мл) 1—2 раза в день.
В акушерской практике имеется также опыт применения фрагмина путем подкожного введения по 2500 ME ежедневно 1 раз в день. Противосвертывающий эффект препарата обу​словлен в первую очередь ингибированием фактора XII, а также его влиянием на сосудистую стенку или фибринолити-ческую систему.
Длительность терапии НМГ зависит от характера основного заболевания.
Результаты исследований по применению НМГ в акушер​ской практике показали, что препараты этой группы высоко​эффективны в профилактике и лечении осложнений, они не приводят к увеличению кровопотери во время родов, позволя​ют проводить профилактику и терапию длительное время. Для лабораторного мониторинга применения НМГ целесообразно использовать тесты по определению анти-Ха-активности.
Некоторые осложнения беременности и экстрагенитальные заболевания, приводящие к развитию ФПН, сопровождаются выраженной гиповолемией, усугубляющей состояние фето-плацентарной системы.
Для устранения гиповолемии при ФПН применяют колло​идный плазмозамещающий раствор на основе гидроксиэтили-
рованного крахмала — Инфуколл-HESS 200/0,5—10 %. Препа​рат является гиперонкотическим раствором, который, удер​живая воду в сосудистом русле, способствует ликвидации ги-поволемических состояний при низком осмотическом давле​нии (менее 20 мм рт.ст.), обеспечивает возмещение объема циркулирующей жидкости и гемодилюцию. При использова​нии раствора гидроксиэтилированного крахмала снижаются показатели гематокритного числа и агрегации эритроцитов. Уменьшается вязкость крови и плазмы. Ослабляется тромбо-образование без нарушения функции тромбоцитов. Восста​навливается микроциркуляция и возрастает доставка кислоро​да к тканям.
Инфуколл-HESS 200/0,5—10 % применяют во II и III три​местрах беременности при гематокритном числе более 35 %. Препарат вводят через день внутривенно капельно по 250 мл в течение 2—3 ч. Курс терапии — 3—5 вливаний.
При выявлении гипопротеинемии у беременных с ФПН не​обходимо применение свежезамороженной плазмы в количе​стве 100—200 мл путем внутривенного капельного введения 2—3 раза в неделю.
При белковой недостаточности, выраженной потере и по​вышенной потребности в белках (ЗВУР плода) рекомендуется вводить комбинированные препараты, содержащие раствор аминокислот (аминостерил КЕ 10 % безуглеводный, инфезол 40 и т. п.) с общим количеством азота не менее 10 г/л. Для оптимизации усвоения организмом аминокислот одновремен​но с их введением рекомендуется внутривенная инфузия 10 % раствора глюкозы с соответствующим количеством инсулина.
При выполнении инфузионной терапии необходимо перво​начально выяснить переносимость препарата, реакцию орга​низма на введение его небольшого количества, контролиро​вать показатели артериального давления, частоту пульса и ды​хания; диурез, оценивать субъективное и объективное состоя​ние пациентки.
Коррекция МПК и ФПК сосудорасширяющими средствами в сочетании с нормализацией реологических и коагуляцион-ных свойств крови способствует улучшению транспорта пита​тельных веществ и газообмена между организмом матери и плода, а также является важным фактором в синтезе гормо​нов. Терапия для улучшения гемодинамики направлена на улучшение гемодинамики в системе маточно-плацентарного и фетоплацентарного звеньев кровообращения, нормализацию тонуса матки.
Для устранения гемодинамических нарушений при ФПН назначают антагонисты ионов кальция (верапамил, коринфар), которые снижают периферическое сосудистое сопротивление и диастолическое артериальное давление, улучшают перфузию жизненно важных органов, нормализуют сократительную дея-
тельность миокарда, обладают гипотензивным действием, рас​ширяют сосуды почек.
Антагонисты ионов кальция не вызывают существенных метаболических сдвигов, не повышают содержания альдосте-рона, а также нивелируют повреждения сосудистой стенки. Преимущества антагонистов ионов кальция заключаются так​же в том, что при их применении не уменьшается сердечный выброс, происходит постепенное снижение артериального давления пропорционально дозе препарата (без явлений орто-статической гипотонии).
Монотерапия антагонистами ионов кальция имеет преиму​щества перед комбинированной гипотензивной терапией в связи с меньшим проявлением побочных эффектов, связан​ных с взаимодействием нескольких лекарственных средств. Кроме того, эти препараты обладают блокирующим свойст​вом при агрегации тромбоцитов и эритроцитов.
При гестозе повышенная продукция тромбоксана провоци​рует высвобождение из клеток ионов кальция, которые спо​собствуют агрегационной активности тромбоцитов. Антагони​сты ионов кальция снижают его содержание в тромбоцитах и подавляют их агрегацию.
Коринфар назначают внутрь по 10 мг 2 раза в день в тече​ние 2—3 нед. Верапамил — по 80 мг 2 раза в день в течение 2—3 нед.
В качестве сосудорасширяющего средства применяют эу-филлин, который вводят в виде 2,4 % раствора по 5 мл внут​ривенно капельно в 250 мл 5 % раствора глюкозы или струйно медленно в 20—40 мл 20 % раствора глюкозы. При этом внут​ривенное капельное введение применяют при артериальной гипертензии, но не при нормальном или сниженном артери​альном давлении.
Эффективное спазмолитическое действие оказывает но-шпа. Препарат назначают внутрь по 0,04 г (1 таблетка) 2— 3 раза в день, а также вводят внтуримышечно и внутривенно по 2 мл 2 % раствора. Продолжительность курса терапии 2— 3 нед.
Снижению тонуса и резистентное™ сосудистой стенки спо​собствует применение магне В6. Ионы магния при использо​вании препарата уменьшают возбудимость нейронов и замед​ляют нервно-мышечную передачу, а также участвуют в раз​личных метаболических процессах наряду с пиридоксином. Магне В6 назначают по 2 таблетки 2—3 раза в день.
Не утратила своего терапевтического значения глюкозоново-каиновая смесь (10 % раствор глюкозы 200 мл и 0,25 % рас​твор новокаина 200 мл). Внутривенно данную смесь вводят 2—3 раза в неделю (3—5 вливаний).
Основной механизм действия этой смеси заключается в способности новокаина "выключать" сосудистые рецепторные
поля и уменьшать сосудистый спазм, что улучшает микроцир​куляцию и кровоток в системе артериальных сосудов плацен​ты и почек.
Наиболее целесообразно глюкозоновокаиновую смесь соче​тать с тренталом.
Следует принимать во внимание, что периодическое и дли​тельное повышение тонуса матки способствует нарушению кровобращения в межворсинчатом пространстве вследствие снижения венозного оттока.
В этой связи в курсе терапии ФПН у пациенток с явления​ми угрозы прерывания беременности оправдано назначение препаратов токолитического действия (р-адреномиметики), к которым, в частности, относят партусистен и гинипрал. Эти препараты способствуют расслаблению маточной мускулатуры (воздействуя на р-адренорецепторы), расширению сосудов, снижению их резистентности, что обеспечивает усиление МПК. Однако на фоне применения препаратов возможны пе​рераспределение крови в организме беременной и уменьше​ние оксигенации плода.
В связи с этим р-адреномиметики рекомендуется сочетать с кардиотоническими средствами и проводить жидкостную на​грузку. Действие р-адреномиметиков зависит как от дозы, так и от способа введения и их фармакодинамики. Для достиже​ния быстрого эффекта р-адреномиметики следует вводить внутривенно. Прием их внутрь обеспечивает хорошее всасы​вание, но более медленное действие.
Партусистен в дозе 0,5 мг разводят в 250 мл 5 % раствора глюкозы. В 1 мл (20 каплях) этого раствора содержится 50 ми-препарата. Партусистен вводят внутривенно капельно со ско​ростью 15—20 капель/мин в течение 3—4 ч. За 15—20 мин до окончания внутривенного введения партусистен дают внутрь в дозе 5 мг 4 раза в сутки. Далее курс терапии можно продол​жить путем назначения препарата внутрь с индивидуальным подбором наиболее эффективной дозы. Продолжительность курса терапии до 1—2 нед. Длительно препарат применять не следует из-за опасности кардиотропного влияния на плод.
Гинипрал также вводят внутривенно капельно в дозе 0,025 мг (5 мл) в 400 мл 5 % раствора глюкозы или изотониче​ского раствора натрия хлорида. Внутрь препарат назначают по 0,5 мг/сут.
В качестве побочного действия при использовании р-адре​номиметиков могут наблюдаться тахикардия, артериальная гипотензия, головная боль, повышенная возбудимость, тре​мор, потливость, озноб, тошнота, рвота. При назначении пре​паратов требуется тщательный врачебный контроль за бере​менными. Следует соблюдать осторожность при назначении Р-адреномиметиков в сочетании со стероидными гормонами, диуретиками и препаратами наперстянки, так как при этом
может развиться сердечно-сосудистая недостаточность. При назначении препаратов рекомендуется подбирать их дозу ин​дивидуально, а также одновременно применять изоптин или финоптин, что значительно смягчает или исключает побоч​ные явления.
Для эффективного проведения токолиза следует соблюдать ряд условий:
•  исключить противопоказания к применению (З-адреноми-метиков, к которым относятся кровотечения во время бе​ременности, артериальная гипотензия, сахарный диабет, тиреотоксикоз, нарушения свертывающей системы кро​ви, глаукома, атонические запоры;
•  до  начала  применения   р-адреномиметиков  в  течение 30 мин проводить жидкостную нагрузку и назначать кар-диотонические средства (изоланид, коргликон);
•  с началом токолиза назначают 1 таблетку изоптина или финоптина.
Следует соблюдать определенную осторожность при одно​временном использовании препаратов, обладающих гипотен​зивным действием. Выраженное снижение артериального дав​ления приводит к уменьшению маточно-плацентарной перфу​зии и ухудшению состояния плода, особенно на фоне хрони​ческой гипоксии.
Среди немедикаментозных средств для коррекции МПК эффективны физические методы воздействия, включая элек​трорелаксацию матки, акупунктуру, электрофорез магния, ин-дуктотермию и ультразвуковое воздействие на область почек, которые рефлекторно расслабляют миометрий и способствуют расширению сосудов. Физиотерапевтические процедуры про​водят курсами через день, общей продолжительностью до 2 нед.
Прогрессирование гипоксии происходит на фоне интенси​фикации перекисного окисления липидов, образования и на​копления продуктов пероксидации, повреждающих митохонд-риальные и клеточные мембраны. Активация этого процесса обусловлена ослаблением механизмов антиоксидантной за​щиты.
Важное значение в терапии ФПН имеет нормализация ан​тиоксидантной защиты, что оказывает положительное влия​ние на транспортную функцию плаценты.
Витамин Е (токоферола ацетат) — природный антиокси-Дант, который тормозит процессы перекисного окисления ли​пидов, принимает участие в синтезе белков, тканевом дыха​нии, способствует нормализации функции клеточных мем​бран. Препарат назначают внутрь 1 раз в день по 200 мг в те​чение 10—14 дней.
Аскорбиновая кислота (витамин С), являясь важным компо-
нентом антиоксидантной системы, участвует в регуляции окислительно-восстановительных реакций, углеводного обме​на, способствует регенерации тканей, образованию стероид​ных гормонов, оказывает существенное влияние на нормали​зацию проницаемости сосудистой стенки, улучшает дыхатель​ную и метаболическую функции плаценты. Аскорбиновую ки​слоту назначают внутрь по 0,1—0,3 г 2 раза в день или внутри​венно с глюкозой по 3 мл в течение 10—14 дней.
Учитывая важнейшую детоксикационную функцию печени, а также ее определяющую роль в продукции белков и прокоа-гулянтов, в комплексной терапии ФПН целесообразно ис​пользовать гепатопротекторы, среди которых следует выде​лить эссенциале.
Препарат улучшает течение ферментативных реакций, функцию печени, микроциркуляцию. Под его влиянием в плаценте нормализуются процессы липидного обмена, био​синтеза циклических нуклеотидов, белков и других веществ. Препарат способствует стабилизации клеточных мембран, улучшает метаболизм и регенерацию гепатоцитов.
Эссенциале (5 мл) вводят с 5 % раствором глюкозы (200 мл) внутривенно капельно. Эссенциале форте назначают внутрь по 2 капсулы 3 раза в день во время еды в течение 4 нед.
Гепатозащитное действие оказывает и хофитол, стимули​рующий синтез рибосомной РНК, которая является основным источником синтеза белка. Хофитол назначают по 2 таблетки 3 раза в день. Курс терапии 3 нед.
Неотъемлемой частью комплекса терапевтических меро​приятий является применение лекарственных средств, на​правленных на улучшение метаболических и биоэнергетиче​ских процессов, что также способствует улучшению гемодина​мики, газообмена и других функций плаценты.
Витамин В6 (пиридоксина гидрохлорид) активно участвует в синтезе и обмене аминокислот, в процессах жирового обме​на, оказывает положительное влияние на функцию централь​ной и периферической нервной системы. Препарат вводят внутримышечно по 1—2 мл 5 % раствора через день в течение 10-12 дней.
Кокарбоксилаза улучшает регуляцию углеводного обмена, способствует сохранению гликогена в печени, активизирует аэробные процессы обмена. Кокарбоксилазу целесообразно вводить внутривенно в количестве 0,1 г в сочетании с раство​ром глюкозы в течение 2 нед.
В комплекс терапевтических мероприятий целесообразно включать фолиевую кислоту, которая принимает участие в об​разовании гема, стимулирует обменные процессы, участвует в синтезе аминокислот и нуклеиновых кислот, оказывает благо​приятное влияние на метаболическую функцию плаценты и состояние плода.
Недостаток фолиевой кислоты оказывает отрицательное влияние на эритропоэз, может привести к развитию артери​альной гипертензии и отслойке плаценты.
Фолиевую кислоту назначают внутрь по 400 мкг в день в те​чение 3—4 нед.
Незаменимые аминокислоты, к которым относят метионин и глутаминовую кислоту, принимают участие в метаболизме плаценты, способствуют улучшению окислительно-восстано​вительных процессов и транспорта кислорода.
Глутаминовую кислоту принимают внутрь по 0,5—1,0 г 3 раза в день. Метионин назначают внутрь по 0,5 г 3 раза в день повторными курсами в течение 3—4 нед.
В комплексе метаболической терапии рекомендуется также использование^ комбинированных поливитаминных препара​тов, содержащих макро- и микроэлементы (пренатал, прегна-вит и др.).
В развитии ФПН важное место занимает недостаточность энергетического обеспечения тканевого метаболизма, что обу​словлено нарушением обмена углеводов и липидов.
Для нормализации липидного обмена, предотвращения ате-росклеротического поражения сосудов и улучшения реологи​ческих свойств крови применяют липостабил, содержащий "эссенциальные" фосфолипиды. Препарат вводят внутривенно по 10 мл с 10 мл 20 % раствора глюкозы ежедневно в течение 2—4 нед. Дополнительно перед едой 2—3 раза в день прини​мают по 2 капсулы препарата.
Прирост массы тела плода и его энергетические потребно​сти обеспечиваются в результате синтеза липидов в организме плода и в плаценте. Наиболее интенсивное поступление жи​ров к плоду происходит в III триместре беременности. Однако такие полиненасыщенные жирные кислоты, входящие в со​став липидов, как арахидоновая, линолевая и линоленовая, относятся к категории незаменимых жирных кислот, не син​тезируются в организме человека и поступают извне с продук​тами питания.
Для поддержания метаболической функции плаценты при ФПН важным компонентом терапии являются глюкоза и ак-товегин.
Энергетические потребности плода обеспечиваются за счет запасов гликогена, которые снижаются при гипоксии вследст​вие активации анаэробного гликолиза. На этапе компенсатор​ной активации метаболических процессов целесообразно вве​дение глюкозы для поддержания энергетических ресурсов плода. Актовегин вводят в растворе глюкозы (150 мл 5—10% раствора) в количестве 5 мл внутривенно капельно.
Глюкоза легко проникает через плаценту, улучшает газооб​мен плода путем повышения к нему транспорта кислорода и выведения угольной кислоты (углекислоты), увеличивает со-
держание гликогена. При беременности толерантность к глю​козе снижается и ее применение требует контроля за содержа​нием глюкозы в крови.
Одной из причин снижения функции клеточных мембран при истощении компенсаторных возможностей фетоплацен-тарной системы является нарушение пентозофосфатного пути окисления глюкозы.
Вследствие выраженного нарушения углеводного обмена при​менение глюкозы с энергетической целью при Некомпенсиро​ванной форме ФПН нецелесообразно.
Введение глюкозы при выраженной гипоксии плода приво​дит к значительному накоплению продуктов перекисного окисления липидов в его организме, развитию ацидоза и сни​жению утилизации кислорода тканями. Наличие гиперглике​мии у новорожденных, перенесших тяжелую гипоксию во время беременности, также свидетельствует в пользу ограни​чения введения глюкозы при явлениях декомпенсации.
Проведение медикаментозной терапии возможно только при компенсированной и субкомпенсированной форме.
При декомпенсированной форме ФПН и крайних ее проявлени​ях единственнным методом является экстренное родоразре-шение.
При компенсированной форме ФПН назначают:
•  антиагреганты (трентал, агапурин, курантил);
•  инфузионную   терапию   (реополиглюкин   с   трентал ом, глюкоза, глюкозоновокаиновая смесь);
•  сосудорасширяющие  препараты  (коринфар,  верапамил, но-шпа, эуфиллин, магне В6);
•  препараты токолитического действия (партусистен, ги-нипрал) при угрозе прерывания беременности;
•  антиоксиданты (витамин Е, аскорбиновая кислота);
•  гепатопротекторы (эссенциале, легален);
•  препараты, активизирующие метаболические и биоэнер​гетические процессы (витамин В6, кокарбоксилаза, фо-лиевая кислота, глутаминовая кислота, метионин, комби​нированные поливитаминные препараты).
При лечении субкомпенсированной формы ФПН используют:
•  инфузионную терапию:
—  реополиглюкин с трентал ом;
—  свежезамороженная плазма;
— препараты аминокислот;               
— инфуколл-HESS 200/0,5—10 %;
•  поддерживающую   антиагрегантную   терапию   (трентал, агапурин, курантил);
антикоагулянты (препараты гепарина); сосудорасширяющие  препараты  (коринфар,  верапамил, эуфиллин, магне В6);
антиоксиданты (витамин Е, аскорбиновая кислота); гепатопротекторы (эссенциале, легален); препараты, влияющие на метаболические и биоэнергети​ческие процессы (витамин В6, кокарбоксилаза, фолиевая кислота, глутаминовая кислота, метионин, актовегин).
В рамках подготовки к экстренному родоразрешению при декомпенсированной форме ФПН и ее крайних проявлениях применяют инфузионную терапию:
реополиглюкин с тренталом; свежезамороженная плазма; препараты аминокислот; инфуколл-HESS 200/0,5—10 %; актовегин 5 мл.
4.8. Профилактика фетоплацентарной недостаточности
Одно из основных профилактических мероприятий — раннее выявление и взятие на диспансерный учет беременных груп​пы риска по развитию ФПН.
С наступлением беременности следует правильно организо​вывать режим дня пациентки с полноценным отдыхом, вклю​чающим сон не менее 8—10 ч, в том числе и дневной в тече​ние 2 ч, а также пребывание на свежем воздухе 3—4 ч.
Важное значение для здоровья матери и правильного разви​тия плода имеет рациональное сбалансированное питание.
Питание при беременности должно быть дробным в 5—6 приемов небольшими порциями. При этом особое внимание следует уделять употреблению достаточного количества бел​ков, суточная потребность в которых у беременной составляет в среднем 1,3—1,5 г/кг массы. В рационе питания должно быть не менее 50 % белков животного происхождения в виде мясных, рыбных продуктов и белого мяса птицы (не менее 200 г). Дополнять рацион легкоусвояемыми продуктами, со​держащими белок, можно за счет ежедневного употребления 0,5 л молока, 200 г творога, кисломолочных продуктов.
Энергетические затраты во время беременности покрыва​ются за счет жиров и углеводов. Потребность в жирах в суточ​ном рационе питания составляет 80—90 г.
Беременным следует ограничивать прием жиров с высоким содержанием ненасыщенных жирных кислот и заменять жи​рами с преимущественным содержанием полиненасыщенных жирных кислот, которые являются предшественниками синте-
за эндогенных простагландинов. В связи с этим включают в рацион питания до 40 мл растительного масла.
Из-за опасного влияния на стенки сосудов перекисных ли-пидов следует исключать жареные продукты.
Вследствие недостаточного поступления в организм углево​дов для покрытия энергетических затрат расходуются большая часть аминокислот и гликоген печени. Потребность в углево​дах в среднем составляет 400 г в сутки. Наиболее рационально включение в пищевой рацион беременной каши (любые кру​пы, кроме манной), овощей, свежей зелени, фруктов или су​хофруктов, свежеприготовленных овощных и фруктовых соков.
Во время беременности потребление железа повышено. Со​держание железа у беременной исходно может быть снижено за счет железодефицитной анемии. Ежедневная потребность в железе составляет 40—60 мг, что можно восполнить за счет включения в рацион питания продуктов печени, яблок, чер​ной смородины.
При дефиците кальция у беременных нередко возникают мышечные судороги. Суточная норма кальция 1200 мг может быть восполнена за счет потребления молочных продуктов (творог).
Потребление жидкости (при отсутствии отеков) для профи​лактики гиповолемии должно составлять 1—1,5 л. Рекоменду​ются концентрированные компоты из сухофруктов, клюквен​ный морс, перед сном — мед с лимоном (1 столовую ложку ме​да растворяют в 100 мл горячей воды и добавляют сок лимона).
Потребность в витаминах не всегда удается компенсировать только за счет питания. В первые 3 мес требуется дополни​тельный прием витаминов А и С для обеспечения синтеза биологически активных веществ в хорионе.
Необходимая энергетическая ценность питания для бере​менной составляет примерно 2500 ккал в день. Пациенткам, у которых была низкая масса тела до наступления беременно​сти, необходимо увеличить энергетическую ценность питания, сохранив должное соотношение ингредиентов.
При нарушении жирового обмена не следует снижать массу тела за счет низкокалорийной диеты.
Важно следить за возрастанием массы тела во время бере​менности. К ее окончанию прибавка массы тела должна со​ставлять в среднем 10,4 кг.
Профилактические мероприятия с применением медика​ментозных препаратов у беременных группы риска целесооб​разно проводить в 14—16 нед и в 28—34 нед.
Длительность каждого из таких курсов должна составлять не менее 6—8 нед.
Проведение профилактической медикаментозной терапии с началом II триместра обусловлено тем, что в эти сроки бере-
менности происходит наиболее интенсивный рост плода и плаценты, требующий адекватного кровоснабжения и опти​мального энергетического обеспечения.
У беременных группы риска уже с этого срока начинает формироваться хроническая плацентарная недостаточность и особенно остро проявляются признаки дезадаптации к разви​вающейся беременности.
Медикаментозная профилактика усиливает компенсаторно-приспособительные реакции матери и плода, предупреждает дисциркуляторные нарушения МПК и ФПК и морфологиче​ские нарушения в плаценте.
Для улучшения маточно-плацентарной гемодинамики, рео​логических и коагуляционных свойств крови, интенсифика​ции перфузии тканей и снабжения их кислородом в комплек​се профилактической терапии используют агапурин или трен-тал по 100 мг 3 раза или по 200 мг 2 раза в день после еды; курантил по 25 мг за 1 ч до еды 2 раза в день; аспирин по 80 мг в день.
Оптимизация гемодинамики и газообмена обеспечивается за счет применения сосудорасширяющих препаратов и спаз​молитиков, особенно у беременных с артериальной гипертен-зией. С этой целью назначают коринфар по 10 мг 2 раза в день или верапамил по 80 мг 2 раза в день; эуфиллин по 0,15 г 2 раза в день или в свечах на ночь; но-шпу по 0,04 г 2—3 раза в день.
Для обеспечения достаточной антиоксидантной защиты и поддержания функции клеточных мембран используют вита​мин Е по 100—200 мг 1 раз в день; аскорбиновую кислоту по 0,1 г 3 раза в день.
С целью поддержания функции печени в условиях возрас​тающей на нее нагрузки целесообразно применять эссенциале форте по 2 капсулы 3 раза в день во время еды.
Для профилактической стимуляции энергетических и об​менных процессов назначают витамин В6 внутримышечно по 1—2 мл 5 % раствора через день; фолиевую кислоту по 400 мкг в день; глутаминовую кислоту принимают внутрь по 0,25 г 2 раза в день; метионин 0,5 г 3 раза в день; комбинированные поливитаминные препараты, содержащие макро- и микроэле​менты (пренатал, прегнавит, неовит и др.).
Неотъемлемой частью профилактических мероприятий яв​ляются определение их эффективности, оценка развития бе​ременности, формирования плаценты, роста и развития плода на основании результатов ультразвукового и лабораторного скрининга.
При обследовании в I триместре беременности (при первом обращении в женскую консультацию) у женщин группы вы​сокого риска подтверждают наличие беременности, уточняют предполагаемый срок беременности, определяют соответствие размеров плодного яйца и плода сроку гестации, выявляют
место имплантации плодного яйца, локализацию плаценты, признаки угрозы прерывания беременности, истмико-церви-кальную недостаточность, патологию матки и придатков, уточняют необходимость и возможность проведения инвазив-ных методов диагностики.
При повторном обследовании в сроки от 16 до 24 нед под​тверждают наличие развивающейся беременности, определяют соответствие размеров плода гестационному сроку, выявляют ранние формы задержки развития плода (20—24 нед), количе​ство плодов, вид многоплодия, возможные пороки развития плода, количество околоплодных вод, локализацию плаценты, патологию матки и придатков, признаки угрозы прерывания беременности.
На третьем этапе обследования в сроки 32—36 нед подтвер​ждают наличие прогрессирующей беременности, определяют соответствие биометрических показателей плода со стандарт​ными для данного срока беременности с целью диагностики ЗВУР, положение и предлежание плода, врожденные пороки развития, локализацию, размеры, структуру и степень зрело​сти плаценты, соответствие ее гестационному сроку. Оценива​ют состояние фетоплацентарного комплекса, МПК и ФПК. В качестве вспомогательного метода диагностики используют КТГ.
В срок беременности 37 нед определяют положение и пред-лежание плода, его предполагаемую массу, по показаниям по​вторяют функциональную оценку состояния фетоплацентар​ного комплекса и допплерографию.
Беременная должна быть своевременно госпитализирована в акушерский стационар для подготовки организма к родам и решения вопроса о сроке и способе родоразрешения.
Глава 5
КЛИНИКА И ДИАГНОСТИКА ГЕСТОЗА
5.1. Основные клинические симптомы и степень их выраженности
5.1.1. Отеки
Гестоз чаще всего начинается с отеков. Это могут быть скры​тые отеки, которые проявляются патологической прибавкой массы тела. При нормально протекающей беременности масса тела женщиньГувеличивается каждый день на 50 г, в неделю — на 350 г, что соответствует программе роста плода и плацен​ты. При скрытых отеках масса тела может увеличиваться до 400—500 г в неделю и более. Появляется пастозность голеней. При продолжающемся течении гестоза отеки могут быть вы​ражены вплоть до генерализованных (анасарка).
Небольшие отеки ног, возникающие к концу дня и отсутст​вующие после отдыха, не свидетельствуют о патологии.
Отеки — это нарушение обмена воды между кровью и тка​нями. Если отеки сочетаются со снижением диуреза и изме​нениями в моче и/или крови, следует заподозрить патологию почек. Для дифференциальной диагностики гестоза с заболе​ванием почек следует учитывать незыблемый факт — гестоз начинается только во второй половине беременности.
Отеки развиваются вследствие:
•   повышение гидростатического давления крови в капиллярах и более низкого давления в межтканевых пространствах;
•   снижения коллоидно-осмотического давления плазмы и так​же меньшего давления в окружающих тканях;
•   повышения проницаемости капиллярной стенки, через ко​торую в ткани входит вода, электролиты и белки плазмы.
При возрастании величины гидростатического давления в сосудах нижних конечностей увеличивается сила фильтрации, ток жидкости осуществляется из сосудов в окружающие тка​ни. Гидростатические отеки не относятся к патологическим, так как они возникают и у здоровых людей к концу дня. По​сле отдыха такие отеки проходят.
Почему при гестозе отеки выражены не всегда?
1. Отеки возникают, если объем тканевой жидкости увели​чивается на 15—20 % и более. Увеличение интерстициальной жидкости на 15 % у женщины с массой тела 70 кг делает оте​ки клинически значимыми, так как это означает, что ткане​вые пространства вместили не менее 2—3 л жидкости. Если
количество жидкости в тканях меньше этих значений, отеки не будут выражены.
Преимущественная локализация отеков — это лодыжки, го​лени, область крестца, под глазами — т. е. места, где имеется рыхлая клетчатка, высокое венозное и низкое тканевое давле​ние.
2.  Отеки начинаются при выраженном снижении онкотиче-ского давления, когда возникает значительная гипоальбуми-немия (снижение концентрации альбуминов в плазме до 20 г/л и ниже). Однако у некоторых больных отеки образуются при концентрации альбумина в плазме выше 20 г/л, у других оте​ки не развиваются, несмотря на очень низкую концентрацию альбуминов.
3.   В появлении отеков имеет значение снижение объема плазмы, которое приводит к задержке почками натрия и во​ды, что направлено на восстановление объема крови до нор​мального.
4.  Снижение скорости клубочковой фильтрации почек при​водит к увеличению секреции антидиуретического гормона и ренина, которые в свою очередь стимулируют повышенную секрецию альдостерона (правда, не всегда).
В патогенезе отеков при гестозе лежит снижение коллоид​но-осмотического давления плазмы и повышение проницае​мости сосудистой стенки. При гестозе первым звеном повре​ждения является эндотелий сосудов.
Капиллярная стенка представляет собой достаточно сложно устроенную биологическую структуру, через которую легко транспортируется вода, электролиты, мочевина, белки. Белки плазмы крови обладают высокой гидрофильностью и удержи​вают воду в системе циркулирующей крови. Уменьшение кон​центрации белков в крови и снижение онкотического давле​ния на 15—20 % способствуют выходу жидкости из сосудов в ткани.
Эндотелиоз (острое иммунное воспаление) не всегда сопро​вождается снижением онкотического давления и повышением проницаемости капилляров. Поэтому отеки не всегда являют​ся ведущим и обязательным компонентом гестоза. У ряда больных преобладают артериальная гипертензия и протеину-рия, а отеки выражены значительно меньше. В других случаях ведущим симптомом гестоза является отечный синдром. Отче​го это зависит?
Проявление эндотелиоза определяется поражением иммун​ными комплексами той или иной сосудистой оболочки.
Сосудистая стенка включает эндотелиальную выстилку, ба-зальную мембрану, эластические мембраны, коллагеновые во​локна, межуточную субстанцию, гладкие мышечные клетки, адвентициальную и соединительную ткань, систему vasa vaso-rum, перициты.
Мышечные и эластические клетки могут сохраниться или не сохраниться в маточно-плацентарных сосудах в зависимо​сти от полноценности или недостаточности первой и второй волны инвазии цитотрофобласта. От этого зависит преимуще​ственная реакция сосудов — спазм, повышение проницаемо​сти, сочетание того и другого, сужение просвета, дилатация, открытие дополнительных пор, функция vasa vaorum.
Эндотелий сосудов — это огромное рецепторное поле для связывания циркулирующих в крови иммуноглобулинов, ан​тигенов, комплемента. Поврежденный эндотелий сам стано​вится мишенью для "прилипания" ЦИК, тромбоцитов, повре​жденных клеток. Нарушение целостности эндотелия, базаль-ной мембраны, эластического барьера способствует проник​новению иммунных комплексов через все слои сосудистой стенки. Образуются новые микропоры между клетками, через которые могут проникать вода, компоненты плазмы, клетки крови, белки, молекулы фибриногена. Возникают периваску-лярные отеки ткани по типу экссудативной воспалительной реакции.
Могут быть и другие варианты, когда стенка сосуда не столь проницаема, так как развивается реакция пролиферации эндотелиальных клеток, внутренняя и наружная эластические мембраны сохраняют свою структуру. В ответ на фиксацию ИК стенка сосуда уплотняется и спазмируется, просвет сосуда уменьшается (тип пролиферативного сосудистого воспале​ния) — отеков практически не будет. Первый тип сосудистой реакции характерен для гестоза, при котором преобладает отечный синдром. Второй — свойствен больным с исходной артериальной гипертензией.
Выраженность отеков зависит от увеличения проницаемо​сти сосудов. При умеренном увеличении проницаемости, ко​гда открываются дополнительные поры между клетками, из кровотока в ткани выходят вода и альбумины. Отеки — не​большие, скрытые, локальные.
При высокой проницаемости открыто много сосудистых микроканалов (пор), в ткани выходят не только альбумины, но и глобулины, фибриноген, эритроциты и тромбоциты. Отеки принимают генерализованный, повсеместный характер, постепенно снижается онкотическое давление плазмы. В тка​нях и органах наряду с отеками возникают мелкоточечные кровоизлияния.
И наконец, при воздействии на клетки эндотелия, адвенти-циальной оболочки, лаброциты и фибробласты "мембраната-кующего" иммунного комплекса С5—С9 могут возникнуть участки фибриноидного некроза.
Имеет место определенная последовательность в повыше​нии сосудистой проницаемости, обусловленной взаимодейст​вием клеток с иммунными комплексами. Первоначально из циркулирующей крови в ткани выходят мелкодисперсные белки и онкотическое давление плазмы меняется мало. Это период повышенной гидрофильное и скрытых отеков.
Позднее с возникновением микроциркуляторных рас​стройств, тканевой гипоксии через сосуды в окружающие тка​ни уходит значительное количество белка, и в генезе отеков ведущее значение приобретают гипопротеинемия, снижение онкотического и коллоидно-осмотического давления.
Для выявления скрытых отеков рекомендуется пользоваться номограммой (весоростовой коэффициент).
Весоростовой коэффициент (ВРК) вычисляется в процентах путем деления начального (до 12—13 нед беременности) веса в килограммах на рост женщины в сантиметрах:
ВРК _ начальный вес • 100 > рост
Для женщин среднего роста (158 ± 5,4 см) и умеренной упитанности (57 ± 7,5 кг), т. е. нормостенического телосложе​ния, ВРК равен 36 ± 4 %.
Для женщин гипостенического телосложения, худощавых, с дефицитом веса, ВРК уменьшается до 28 ± 3 %, а для полных, гиперстенического телосложения, ВРК увеличивается до 45 ± 4,5 %.
Таблица 5.1
Шкала средней физиологической прибавки веса в III триместре бе​ременности (по Б. И. Школьнику)
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Примечание. Числитель — еженедельная прибавка веса, знаменатель — м% сячная прибавка веса.                                                                                          ,,|§
Женщины нормального телосложения, среднего роста за весь срок физиологически протекающей беременности при​бавляют в весе примерно 16—17 % от его исходной величины, что составляет в среднем 9,7 ± 1,0 кг. Вес женщин гипостени-ческого телосложения увеличивается на 22—23 %, или на 10,6 ± 1,0 кг, гиперстенического телосложения — только на 12—13 % от начального веса, т. е. на 8,8 ± 0,9 кг.
Для практических целей предложена шкала средней физио​логической прибавки веса в III триместре беременности в за​висимости от роста и исходного веса беременной (табл.5.1).
При повторных осмотрах беременных особенно насторажи​вающими в отношении угрозы развития отеков могут служить следующие симптомы: увеличение окружности голеностопно​го сустава более чем на 1 см в течение недели; еженедельная прибавка веса более чем на 22 г на каждые 10 см роста, т. е. более чем 55 г на каждые 10 кг исходного веса тела; пониже​ние диуреза при чрезмерной прибавке веса.
Патологически большая прибавка в весе свидетельствует об определенных сдвигах в обмене веществ, в изменении гомео-стаза, что может по праву считаться преморбидным состояни​ем гестоза.
Для суждения о динамике развития скрытых отеков реко​мендуется обращать внимание на отечность пальцев рук, осо​бенно в III триместре беременности (симптом "кольца"). Если женщина вынуждена переодевать обычно носимое на среднем или безымянном пальце кольцо на мизинец, это свидетельст​вует о быстром развитии отеков.
5.1.2. Артериальная гипертония
Наиболее достоверным признаком гестоза является артери​альная гипертония, появившаяся во второй половине бере​менности, в сочетании либо с протеинурией, либо с отеками. Происхождение этого симптома обусловлено также иммуно-комплексной патологией не только сосудистой системы, но и присоединившейся патологией сосудов почечных клубочков. При повреждении сосудистой стенки по типу пролифератив-ного воспаления преобладает сосудистый спазм, а проницае​мость микропор, микроканалов и vasa vasorum нарушена мало.
Ведущим фактором в артериальной гипертонии при гестозе является активизация эластических мембран и мышечных элементов вследствие нарушения продукции между сосудорас​ширяющими и антиагрегантными и сосудосуживающими аг-регантными субстанциями. Наиболее важными из них явля​ются:
•   снижение синтеза простациклина относительно повышен​ного уровня тромбоксана;
•   возрастание экспрессии эндотелина (мощный вазоконст-риктор) и сравнительное уменьшение продукции оксида азота (сильный вазодилататор);
•   повышение вязкости крови и развитие синдрома гиперкоагу​ляции;
•  уменьшение объема циркулирующей крови (ОЦК) и повы​шенный тонус сосудов, адаптированный к уменьшенному объему;
•   увеличение синтеза ренина в ответ на снижение почечного кровотока, стимулирующего повышенное образование ан-гиотензина II и усиленную секрецию альдостерона. Аль-достерон задерживает выведение Na+. Накопление ионов Na+ приводит к задержке, в организме воды и еще боль​шему повышению тонуса гладкомышечных клеток сосу​дов (спазм);
•  повышение периферического сосудистого сопротивления в результате повреждения артериол и артерий небольшого калибра отражается в повышении диастолического арте​риального давления;
•   включение почечного компонента в систему иммуноком-плексных повреждений. Известно, что почки играют клю​чевую роль в регуляции системного артериального давле​ния.
Для выявления артериальной гипертонии проводят измере​ние артериального давления на обеих руках в положении лежа или сидя после 10—15-минутной адаптации пациентки к этой процедуре.
Гипертонией считается повышение артериального давле​ния до 130/90 мм рт.ст. и выше. Для выявления лабильно​сти, а затем и нарушений со стороны сердечно-сосудистой системы используются функциональные пробы с физиче​ской нагрузкой. Для этого предлагают женщине 10 раз ме​нять положение "сидя" на положение "стоя" с одновремен​ным движением рук вперед в течение 30 с и с интервалом в 5 мин. Трижды измеряют артериальное давление. Это позво​ляет выявить у беременной женщины неадекватные реакции сердечно-сосудистой системы на функциональную пробу и по ней судить о ранних признаках гипертонии и сосудистой дистонии.
Начальными клиническими признаками гестоза у беремен​ных является повышение систолического давления на 15— 20 % и диастолического на 10 % и более по сравнению с ис​ходными данными. Также принимают во внимание уменьше​ние пульсового давления до 35 мм рт.ст. и менее; наличие со​судистой асимметрии свыше 10 мм рт.ст.
5.1.3. Протеинурия
В развитии отеков, гипертензии и протеинурии большое зна​чение имеет иммунокомплексное повреждение сосудов почек, точнее эндотелия гломерулярных капилляров, а также базаль-ной мембраны клубочков и мезангия (соединительная ткань клубочков).
Даже персистирующая протеинурия свидетельствует о по​вреждении почечных клубочков — клубочковой базальной мембраны и снижении канальцевой реабсорбции профильтро​ванного белка. Самой частой причиной наличия белка в моче является снижение перфузии почек вследствие не только по​вреждения иммунными комплексами эндотелия сосудов, но и дефицита объема циркулирующей крови.
Протеинурия — выделение с мочой белка в количестве, превышающем нормальные значения (до 300 мг/сут для бере​менных женщин).
Выявление нарушений функции почек. Беременной женщине необходимо проводить анализ мочи в первую половину не ре​же 1 раза в месяц, от 20-й до 32-й недели — 2 раза в месяц, а после 32-й недели беременности — еженедельно. При обнару​жении белка в моче, даже в небольшом количестве ("следы"), необходимо повторить анализ, строго соблюдая при этом ги​гиенические правила сбора мочи (не допускать примеси выде​лений из влагалища или же взять мочу с помощью катетера). При повторном выявлении белка анализ производится каж​дые 3—4 дня, а в стационаре, по возможности, ежедневно, до исчезновения протеинурии. При нарастании количества белка в моче необходимо произвести дополнительные лабораторные исследования: анализ крови на остаточный азот, мочевину, мочевую кислоту, а также пробы по Зимницкому, Ребергу и др. При подозрении на нарушение функции почек (в усло​виях стационара) рекомендуется провести микроскопию осад​ка мочи с подсчетом форменных элементов по Каковскому— Аддису или Нечипоренко. Это позволяет выявить скрытую пиурию, микрогематурию и цилиндрурию, уточнить степень выраженности указанных симптомов, что облегчит дифферен​циальную диагностику между гестозом и заболеваниями по​чек. Увеличение преимущественно эритроцитов характерно для гломерулонефрита, преимущественно лейкоцитов — для пиелонефрита, туберкулеза или камней почек, осложненных инфекцией. При гестозе увеличивается количество цилинд​ров, тогда как при гипертонической болезни IA и 1Б стадий этих изменений не наблюдается.
В распознавании хронического пиелонефрита ведущая роль принадлежит выявлению скрытой пиурии, количественного и качественного определения лейкоцитурии, а также бактерий. Кишечная палочка, энтерококк, золотистый стафилококк являются наиболее частыми возбудителями пиелонефрита. Ис​следования показали, что фосфатурия в сочетании со щелоч​ной реакцией мочи является одним из факторов, способст​вующих развитию пиелонефрита у беременных. Увеличение числа лейкоцитов, ускоренная СОЭ при высоком проценте определения лейкоцитурии, активных лейкоцитов и (при ок​раске сафронином) наличие клеток Штернгеймера—Мальби-на дает основание полагать, что при беременности наступает обострение воспалительного процесса в почках. Важнейшим ранним и почти постоянным признаком латентного хрони​ческого пиелонефрита является наличие пиурии в сочетании с понижением концентрационной функции почек.
Суждение о функции почек невозможно без учета суточно​го выделения мочи. В последнем триместре беременности диурез имеет колебания от 1200 до 1600 мл, в среднем состав​ляет 1400 мл. При отеках суточный диурез 900—950 мл.
Водный обмен тесно связан с обменом электролитов. Вод​но-электролитный обмен отличается относительно высокой стабильностью. Нормальное содержание основных электроли​тов плазмы составляют: натрий — до 142 ммоль/л, калий — 4,4 ммоль/л, кальций — 2,5 ммоль/л, хлор — 103 ммоль/л.
От концентрации электролитов, главным образом натрия, зависит осмотическое давление (осмолярность). У беремен​ных, страдающих поздним токсикозом, задержка электроли​тов в тканях проявляется уменьшением выделения их с мо​чой.
Начальными признаками гестоза являются следы белка в моче при повторных исследованиях, нарастание остаточного азота.
Особая (по сравнению с другими органами) предрасполо​женность почечных клубочков к избыточному отложению ЦИК обусловлена их структурой и функцией. Кровоток через почки значительно превышает кровоток через другие органы и составляет до 25 % от сердечного выброса. Из просвета гло-мерулярных капилляров плазма через отверстия в эндотелии с высокой скоростью движется через стенку капилляра клубоч​ков и через мезангиальную зону в интерстиций и лимфатиче​скую систему почки. Избыточному отложению ЦИК в почках способствуют следующие факторы.
1.  Свойства самих ЦИК (размер, растворимость, активация компонентом комплемента).
2.  Снижение активности ретикулоэндотелиальной системы печени, а также снижение активности мононуклеарных фаго​цитов, перенасыщение клеток печени большим количеством ЦИК, что нарушает детоксикационную функцию печени.
3.  Местные почечные факторы: снижение кровотока в поч​ках, повышение количества гистамина и серотонина, которые усиливают поступление ЦИК в мезангий.
При снижении капиллярного кровотока проницаемость ка​пиллярной стенки резко возрастает и молекулы ЦИК под дей​ствием силы диффузии устремляются через отверстия в ба-зальной мембране клубочков, задерживаясь в субэндотелиаль-ном слое.
В условиях продолжающегося иммунного воспаления ка​пилляров в состав ЦИК включаются новые антитела (IgM, IgE), создавая условия для фиксации и повреждающей акти​вации всего каскада комплемента. Новые порции ЦИК, по​ступающие в уже перегруженный мезангий, заполняют всю субэндотелиально-мезангиальную зону, а затем и субэндоте-лиальный слой на периферии капиллярной петли, формируя субэндотелиальные депозиты ЦИК.
Напомним, что центральное место в сборке ЦИК занимает СЗ-компонент*. При его активизации в реакцию вступают С5 -> -» С6 -> С7 -» С8 -» С9. Сборка молекулы С5—С9 приводит к разрушению мембран клеток клубочков и канальцев, что вы​зывает острую почечную недостаточность, канальцевый нек​роз почек.
Типичным проявлением воспалительной реакции клубоч​ков на иммунное повреждение является пролиферация (ги-перклеточность) и расширение мезангиального матрикса, склерозирование и облитерация клубочков.
Таким образом, исходя из особенностей иммунокомплекс-ного повреждения сосудистой системы и почек, гестоз может проявляться различным сочетанием отеков, гипертензии и протеинурии (альбуминурии), а также различной степенью их выраженности.
Одними из ранних клинических симптомов вовлечения в патологический процесс почек являются:
•  снижение диуреза;
•  никтурия;
•  отеки (пастозность, локальные отеки);
•  сосудистая дистония и спорадическое повышение артери​ального давления ("гипертония на белый халат");
•  артериальная гипертония, принимающая далее почти по​стоянный характер;
•  небольшая протеинурия в однократной пробе мочи;
•  признаки гемоконцентрации и гиперкоагуляции;
•  снижение относительной плотности мочи;
•  щелочная реакция мочи.
К более поздним признакам прогрессирующего гестоза от​носятся полиорганные нарушения:
•  олигурия;
•  выраженные отеки вплоть до анасарки;
•  высокая артериальная гипертония (повышение среднего,
систолического и диастолического артериального давле​ния, снижение пульсового давления);
•  вегетативные расстройства;
•  суточная потеря белка с мочой свыше 300 мг;
•  гипопротеинемия, гипоальбуминемия;
•  синдром гиперкоагуляции или даже ДВС-синдром;
•  признаки эндогенной интоксикации.
К очень тяжелым формам гестоза (критические) относятся: преэклампсия, эклампсия, полиорганная недостаточность, преждевременная отслойка плаценты, гипертоническая энце​фалопатия, симптомами которой являются отек диска зри​тельного нерва, отслойка сетчатки и другие изменения глаз​ного дна.
По клинической форме и патогенетическим особенностям гестоз классифицируется на "чистый" и сочетанньш.
• "Чистый" гестоз
Гестоз может возникнуть не только при наличии у беремен​ной факторов риска, но и у здоровой женщины. Долгое время этот факт подвергался сомнению, тем более, что абсолютно здоровых женщин, в том числе без каких-либо генетических, наследственных нарушений, не так много. Почти у каждой беременной можно выявить наличие того или иного фактора риска. Либо это юный (до 18 лет) или поздний репродуктив​ный возраст (35 лет и старше), отягощенный соматический, гинекологический и акушерский анамнез, либо осложненное течение I триместра беременности, либо еще другие факторы, поэтому речь может идти о практически здоровой молодой первобеременной. Но и у такой "среднестатистически здоро​вой" женщины может возникнуть иммунокомплексная пато​логия — гестоз.
5.2. "Чистый" и сочетанный гестоз
"Чистый" гестоз начинается поздно, в 35—36 нед беременно​сти и позже, когда возникает физиологическое повышение проницаемости плаценты, направленное на подготовку орга​нов плода (желудочно-кишечный тракт, печень, почки) к дру​гим условиям функционирования, другому типу питания. В эти сроки усиливается риск проникновения в кровоток ма​тери через микроканалы плаценты органоспецифических ан​тигенов плода.
Протекает "чистый" гестоз не длительно — не более 2— 3 нед. Течение, как правило, легкое, без серьезных последст​вий, так как у здоровой беременной отсутствуют заболевания почек, сосудистые нарушения. Печень здорова и хорошо разрушает проникшие ИК. Количество ЦИК небольшое и фик​сации их в тканях не происходит. Большое защитное значение имеет плацентарный барьер, который абсорбирует на себя клетки трофобласта, антигены плода. Слой фибриноида на поверхности плаценты некоторыми морфологами оценивается как бесклеточная масса иммунных молекул. В плаценте при недлительно текущем "чистом" гестозе преобладают компен​саторные реакции, возникшие в ответ на попытки проникно​вения антигенов плода. К ним относятся разрастание молодых ворсин, наличие синцитиальных узелков, увеличение количе​ства микроворсин и др.
"Чистый" гестоз чаще имеет моносимптомное течение. Если присоединяются другие симптомы (гипертензия, протеину-рия), то их выраженность весьма слабая.
Наиболее частым симптомом такой формы гестоза являют​ся небольшие отеки, но они не гидростатического характера. Отеки связаны с иммунным поражением сосудов. Почки при "чистом" гестозе почти не вовлекаются в процесс системного иммунного воспаления, поэтому в однократных пробах мочи только "проскальзывают" следы белка, а артериальная гипер​тония невысокая и непродолжительная. Новорожденные у ма​терей, перенесших "чистый" (легкий) гестоз, имеют нормаль​ную массу тела и рождаются с хорошей оценкой по шкале Ап-гар (не ниже 7 баллов).
Таким образом, особенностями "чистого" гестоза являются:
•  позднее начало (35—36 нед гестации и позже);
•  недлительное и легкое течение (не более 1—3 нед);
•  отсутствие выраженного нарушения состояния плода (но​ворожденного);
•  нерезко  выраженные   клинические   симптомы   (пастоз-ность голеней, следы белка в однократной пробе мочи, нормальное, несколько сниженное или несколько повы​шенное артериальное давление);
•  моносимптомное течение;
•  отсутствие или нерезко выраженные изменения со сторо​ны системы гемостаза (стадия гиперкоагуляции), почек, печени, легких, головного мозга;
•  после родов симптомы гестоза быстро исчезают через 1— 2 сут.
• Сочетанный гестоз
Сочетанный гестоз возникает у беременных с соматически​ми заболеваниями или нейроэндокринной патологией. Чаще всего это артериальная гипертония, нейроциркуляторная дис-тония по гипотоническому типу, заболевания почек (пиело​нефрит, хронический гломерулонефрит), печени и/или желу​дочно-кишечного тракта, нейроэндокринная патология (гипоталамический синдром, сахарный диабет, ожирение), наличие эндогенной инфекции.
Сочетанный   гестоз   отличается   следующими   особенно​стями:
•   начинается рано (сразу во второй половине беременно​сти, чаще в 22—24 нед гестации);
•  протекает длительно (свыше 4—6 нед и более) и тяжело;
•  имеет стертое,  атипичное течение,  так как ведущими симптомами являются признаки сопутствующего заболе​вания, не всегда совпадающие с типичной клинической картиной гестоза и/или искажающие его течение;
•  развивается на фоне выраженной плацентарной недоста​точности (ЗВУР, гипоксия плода);
•   отеки, гипертония и протеинурия чаще в<?его имеют мак​симальное проявление;
•   клинические и лабораторные показатели указывают на системное поражение сосудов, нарушение системы гемо​стаза, почек, печени, легких, а в особо тяжелых случаях — головного мозга;
•  синдром гиперкоагуляции нередко переходит в ДВС-синдром с вытекающими из него осложнениями тром-ботического, геморрагического и метаболического ха​рактера.
Лейтмотивом сочетанного гестоза является его длительное течение, полиорганная патология и системные нарушения в:
плаценте — матке — сосудах плода;
системе артериальных сосудов материнского организма;
системе гемостаза;
системе иммунитета;
высших системах регуляции со стороны головного мозга,
в вегетативной и нейроэндокринной.
5.3. Гестоз на фоне гипертонической болезни
Гестоз у больных с эссенциальной гипертонической болезнью развивается часто: от 36 % [Шехтман М. М., 1999] до 86 % [Демченко Е. Ю., 1996]. Различная частота объясняется в пер​вую очередь стадией гипертонической болезни.
До настоящего времени в акушерских стационарах предпо​читают использовать классификацию гипертонической болез​ни, предложенную А. Л. Мясниковым (3 стадии, в каждой из которых выделяют 2 фазы):
I стадия "А" — латентная, при которой имеется лишь тен​денция к повышению артериального давления под воздейст​вием эмоциональных и физических факторов. Стадия предбо-лезни.
I  стадия "Б" — транзиторная гипертония. Повышение арте​риального давления кратковременное и нестабильное. Стадия легко обратимая.
II  стадия "А" — неустойчивая гипертония. Характеризуется лабильностью артериального давления на фоне частой гипер​тонии. В этой стадии имеются только функциональные нару​шения, еще отсутствуют органические изменения сердечно​сосудистой системы и почек.
II  стадия "Б" — устойчивая гипертония. Грубых органиче​ских повреждений  еще нет,  хотя имеет место нарушение функции почек.
III  стадия "А" — компенсированная гипертония. Артериаль​ное давление стабильно повышено, имеют дистрофические и фиброзно-склеротические изменения органов и тканей (скле​роз сосудов мозга, сердца, почек). Однако функция органов в значительной степени компенсирована.
III стадия "Б" — декомпенсированная гипертония. Артери​альное давление стабильно высокое. Имеются тяжелые нару​шения внутренних органов.
Беременность при гипертонической болезни ПБ и III ста​дии не рекомендуется, так как сопровождается тяжелыми ос​ложнениями со стороны матери и плода, иногда угрожающи​ми их жизни и здоровью. Среди беременных гипертоническая болезнь III стадии практически не встречается.
Гестоз, развивающийся на фоне латентной, транзиторной и неустойчивой гипертонии (I и IIA стадии) относится к соче-танным и имеет все его характеристики и особенности. Веду​щим симптомом является артериальная гипертония. Артери​альное давление повышено до беременности, в I и во II три​местрах беременности. При этом степень повышения артери​ального давления является главным диагностическим и про​гностическим критерием тяжести гестоза.
Артериальное давление измеряют в покое дважды. О диа-столическом давлении судят не по исчезновению, а по при​глушению тонов Короткова.
У беременных женщин повышенным считают артериаль​ное давление выше 120/80 мм рт.ст., а именно 125/85 мм рт.ст. и выше. Правда, по классификации ВОЗ к артериаль​ной гипертонии относят величину, равную 140/90 мм рт.ст. и выше. Собственный опыт показывает, что при артериаль​ном давлении 140/90 мм рт.ст. может развиться приступ эк​лампсии.
При наличии исходной артериальной гипотензии повышен​ным считается увеличение систолического давления на 30, а диастолического — на 15 мм рт.ст.
Популярна классификация ВОЗ, в основу которой положен уровень диастолического давления. Повышение диастоличе​ского давления до 95—100 мм рт.ст. относят к мягкой гипертонии, 101—120 мм рт.ст. — к умеренной и выше 120 мм рт.ст. — к тяжелой.
И хотя многие врачи-терапевты и кардиологи придержива​ются именно этой классификации, подтвержденной VI объе​диненным национальным комитетом США по оценке и лече​нию гипертонии, использование ее в акушерской практике неприемлемо.
Повышение артериального давления до цифр 170/110 мм рт.ст. в акушерстве относят к критическому, поскольку возни​кает риск нарушения ауторегуляции мозгового кровотока (ги​пертоническая энцефалопатия) или осложнений, обусловлен​ных высокой гипертензией со стороны органа зрения и плацен​ты (отслойка сетчатки, преждевременная отслойка плаценты).
Для гестоза на фоне гипертонической болезни присуща ги​пертоническая ангиопатия (расширение вен и сужение арте-риол сетчатки), симптом Салюса (артериовенозный пере​крест) и Твиста (извилистость вен вокруг желтого пятна — пятно сетчатки). Не характерна ретинопатия (отек, кровоиз​лияние в сетчатку). Этот тип свойственен исходному гломеру-лонефриту или почечной недостаточности.
Для гестоза на фоне гипертонической болезни свойственно снижение почечного кровотока, микропротеинурия (белка меньше 500 мг/л в сутки), микрогематурия (эритроциты 0—2 в поле зрения).
Не характерно нарушение концентрационной функции по​чек, олигурия, цилиндрурия, острая почечная недостаточ​ность. Течение гестоза на фоне гипертонической болезни мо​жет быть очень тяжелым, вплоть до преэклампсии и эклам​псии. Отеки и протеинурия выражены слабо. Однако, если отеки и протеинурия отсутствуют, это не гестоз, а обострение хронической гипертонии.
Суммируем особенности гестоза, развившегося на фоне ги​пертонической болезни. Итак:
•  нет указаний для заболевания почек;
•  артериальное давление повышалось до и в начале настоя​щей беременности;
•  ведущим симптомом является артериальная гипертензия, которая носит стабильный характер;
•  имеются специфические изменения сосудов глазного дна (ангиоретинопатия, симптом Салюса, очаговые измене​ния сетчатки глаза);
отеки слабо выражены или отсутствуют; диурез нормальный;
протеинурия небольшая и непостоянная; гематурия встречается редко; цилиндрурия отсутствует; клубочковая фильтрация не нарушена;
•  проба по Нечипоренко нормальная;
•  бактерии в моче не выявляются;
•  выраженная ЗВУР плода;
•  гипопротеинемия отсутствует;
•  признаки синдрома гиперкоагуляции или ДВС-синдрома развиваются быстро;
•  изменение гемодинамики происходит чаще всего по ги​покинетическому типу;
•  повышенная частота преждевременных родов;
•  выражена фетоплацентарная недостаточность;
•  повышен риск эклампсии,  преждевременной отслойки плаценты, отслойки сетчатки глаза, а также нарушение мозгового кровообращения и кровоизлияния в мозг.
Инсульт, эклампсия и кровотечение вследствие ДВС-син​дрома, отслойка плаценты — основные причины материнской смертности этой формы сочетанного гестоза.
• Тактика ведения беременных с гипертонической болез​нью
1.  Госпитализация в стационар в I триместре беременности для полного клинико-лабораторного обследования и установ​ления диагноза и стадии гипертонической болезни. В эти же сроки необходимо решить вопрос о возможности сохранения беременности с учетом риска рождения ребенка с задержкой внутриутробного роста и хронической гипоксией.
2.  Последующая госпитализация проводится при ухудшении состояния, повышении артериального давления свыше 140/90 мм рт.ст. в течение 2—3 сут, гипертоническом кризе, фетопла-центарной недостаточности, присоединении гестоза (немед​ленная госпитализация).
3.   Последняя госпитализация необходима не позже 36— 37 нед беременности для подготовки к родоразрешению и из​брания оптимального метода родоразрешения.
4. Лечение гипертонической болезни включает создание оп​тимального щадящего режима труда и отдыха, рациональное питание с ограничением потребления поваренной соли до 3— 4 г в сутки.
Применяют седативные средства, так как пациентки склон​ны к невротическим реакциям.
Основным лечением гипертонической болезни является использование гипотензивных средств (антагонисты ионов кальция, а- и р-адреноблокаторы), но только со II триместра беременности. Наиболее целесообразны верапамил, нифеди-пин, атенолол, арифон, адалат ретард, анаприлин, лабеталол. Спазмолитические средства (дибазол, папаверин, эуфиллин, сульфат магния) также применяются, но с менее хорошим эф​фектом.
При беременности непоказаны диуретики и антагонисты ангиотензинпревращающего фермента. Отсутствие эффекта от монотерапии является основанием для смены препарата или назначения двух препаратов.
5. С 14—16 нед беременности необходимо назначить про​филактическое применение антиагрегантов (трентал, агапу-рин, курантил), антиоксидантов (витамины А, Е, фолиевая кислота), магне В6, малые дозы ацетилсалициловой кислоты (80—120 мг/сут, что составляет 1/6—'/4 таблетки).
Антиагреганты и малые дозы ацетилсалициловой кислоты понижают синтез тромбоксана в тромбоцитах, влияя на уро​вень синтеза простациклина сосудистой стенкой. В результате блокируется вазоконстрикция, активация тромбоцитов, сни​жение маточно-плацентарного кровообращения. Преобладает содержание простациклина, что способствует вазодилатации, снижению агрегации и адгезии тромбоцитов. Ионы магния необходимы для предупреждения нарушения ионного гомео-стаза клеток мозга, что возможно при гипертонической энце​фалопатии и снижении мозгового кровотока.
5.4. Гестоз на фоне артериальной гипотонии
Артериальная гипотония наблюдается среди беременных в среднем от 11 до 15 %. Гипотонией считается такой уровень артериального давления, когда максимальное (систолическое) давление не превышает 105 мм рт.ст., а минимальное (диасто-лическое) давление соответствует 60 мм рт.ст. и ниже.
Нередко к концу беременности у женщин с гипотонией ар​териальное давление повышается на 20—30 мм рт.ст. по срав​нению с исходным уровнем. Такие состояния следует расце​нивать как относительную гипертензию, т. е. как один из воз​можных симптомов гестоза.
Наряду с этим большое практическое значение имеет опре​деление пульсового давления. В норме оно равно 40—50 мм рт.ст. Уменьшение пульсового давления является плохим про​гностическим показателем, особенно если оно достигает 30— 25 мм рт.ст., главным образом за счет повышения диастоличе-ского давления. Для гестоза, развившегося на фоне гипото​нии, характерно наличие выраженной сосудистой дистонии с наклонностью к спастическому или гипотоническому состоя​нию сосудов. Чередование этих процессов ведет к асимметрии артериального давления.
Артериальная гипотония является симптомом многих забо​леваний: нейроциркуляторной дистонии центрального генеза, язвенной болезни желудка, хронической инфекции, гипотире​оза, надпочечниковой недостаточности.
Среди этих пациенток следует выделить тех, у кого на фоне
сниженного артериального давления возникают гипотониче​ские кризы, при которых появляется полуобморочное состоя​ние, снижение артериального давления до 80/50 мм рт.ст. и ниже. Могут иметь место головная боль, головокружение, тошнота. Гестоз на фоне кризовой артериальной гипотонии протекает особенно тяжело.
Для гестоза, развивающегося у беременных с исходной ар​териальной гипотонией, характерны следующие особенности:
•  чаще всего это юные и очень молодые женщины с перма-нентно-пароксизмальными вегетативными нарушениями;
•  в I триместре, как правило, имеет место ранний токсикоз беременных (тошнота, рвота, слюнотечение);
•  при наличии отеков и протеинурии артериальное давле​ние может быть пониженным или нормальным (хотя в последнем оно повышено на 30 мм рт.ст. от исходных цифр).   Более   повышено  диастолическое   артериальное давление, нежели систолическое;
•  снижено содержание 11-оксикортикостероидов в крови и выделение их с мочой за счет относительной недостаточ​ности  функции  коркового  вещества  надпочечников  и симпатико-адреналовой системы;
•  из симптомов преобладают утомляемость, слабость, пло​хая переносимость холода или жары;
•  психоэмоционально — беременные лабильны, тревожны, мнительны;
•  пульс отличается лабильностью, склонностью к тахикар​дии;
•  тип гемодинамики эукинетический или гиперкинетиче​ский (последний — чаще);
•  течение гестоза атипичное, стертое, но тем не менее тя​желое из-за длительности течения, исходной надпочечни-ковой недостаточности и чаще всего из-за неадекватно​сти лечения фоновой патологии;
•  выраженная     плацентарная     недостаточность     (ЗВУР плода);
•  высокая частота преждевременного прерывания беремен​ности.
5.5. Гестоз на фоне хронического гломерулонефрита
Поражение почек при гестозе напоминает изменения, обу​словленные хроническим гломерулонефритом (ХГН).
Напомним, что при гестозе клубочки почек увеличены в размерах, малокровны, просвет капилляров сужен или вообще не определяется в связи с набуханием и вакуолизацией эндо-телиальных клеток — состояние, которое можно трактовать как "клубочковый капиллярный эндотелиоз". Изменения мезангия при гестозе очень похожи на изменения, которые опи​саны для хронического гломерулонефрита.
При иммунофлюоресцентной микроскопии в почечных клубочках у умерших от гестоза женщин обнаружено отложе​ние фибрина в 74 %, IgG - 29 %, IgA -18 %, IgM - 58 % [Дранник Г. Н., 1989]. Это еще раз подтверждает, что при гес​тозе и при ХГН ведущую роль играют иммунологические ме​ханизмы.
При гломерулонефрите в ответ на действие нефрогенного антигена образуются иммунные комплексы и/или аутоантите-ла (комплексы антител с белками-антигенами клубочков), ко​торые приводят к развитию нефрита. Новые ИК, лежащие в основе развития гестоза, как бы наслаиваются на уже сущест​вующую иммунокомплексную патологию.             
Время появления клинических признаков гестоза определя​ется скоростью взаимодействия ИК с компонентами компле​мента и отложения ЦИК на поверхности базальной мембраны и капилляров клубочков под эпителиальными клетками, но это происходит быстро. Для реализации иммунного процесса большое значение имеет снижение клеточного иммунитета, регулирующего функцию В-лимфоцитов и взаимодействие иммуноглобулинов с комплементом. Эти же факторы имеют место при беременности. Суммирование сходных процессов многократно усиливает патологию, поэтому гестоз, развив​шийся на фоне хронического гломерулонефрита, имеет особо тяжелое течение.
По данным ряда авторов, у больных ХГН во время бере​менности клубочковая фильтрация почек снижается на 20— 25 %. Присоединение гестоза снижает клубочковую фильтра​цию вдвое (на 40—50 %).
Очень сильно повышается проницаемость капиллярных мембран, значительно возрастает содержание белка в отечной жидкости, что приводит к массивным генерализованным оте​кам.
Гломерулонефрит относится к иммуновоспалительным за​болеваниям почек с преимущественным иммунным пораже​нием капилляров клубочков, мезангия и канальцев. При гес​тозе имеет место та же патология.
В патогенезе гестоза много общих механизмов, сходных с таковыми при гломерулонефрите, а именно:
•  снижение клубочковой фильтрации и почечного крово​тока;
•  задержка воды и натрия в тканях;
•  повышенная гидрофильность тканей;
•  увеличение проницаемости капилляров почек для белка;
•  гипопротеинемия, снижение онкотического и коллоидно-осмотического давления крови.
Сходны основные симптомы гестоза и гломерулонефрита: отеки, протеинурия, артериальная гипертензия. Однако сте​пень их выраженности зависит от формы ХГН и особенностей течения сочетанного гестоза, наслоившегося на это тяжелое иммунное поражение почек.
Для того чтобы ориентироваться в диагностике и диффе​ренциальной диагностике сочетанного гестоза на фоне ХГН, следует принимать во внимание клинические формы: гипер​тоническую, нефротическую, смешанную и латентную.
Гипертоническая форма ХГН характеризуется:
•  артериальной гипертензией (преимущественно повыша​ется систолическое артериальное давление); невысокой протеинурией (выше 1 г/л); незначительной цилиндрурией (непостоянная);
почти постоянной гематурией (число эритроцитов в моче варьирует, но всегда присутствует); сужением артерий на глазном дне; отсутствием значительных отеков.
Гипертонические кризы не свойственны почечной гипертензии. Нефротическая форма ХГН отличается:
•  триадой симптомов: массивные отеки, выраженная про​теинурия, гиперхолестеринемия. Протеинурия в сутки мо​жет достигать 30 г/л и более. Соответственно развивается резко выраженная гипопротеинемия в плазме крови (со​держание белка снижается до 40—50 г/л и ниже). Массив​ные отеки сочетаются с асцитом, реже — с гидротораксом;
•  наличием   отека   сетчатки   глаза   и   диска   зрительного нерва;
•  отеком слизистой оболочки желудка, сопровождающимся отсутствием  аппетита,  тошнотой,  неясными  болями в эпигастральной области;
резким снижением диуреза (олигурия, анурия); наличием в осадке мочи гиалиновых и зернистых цилин​дров;
высокой гиперхолестеринемией до 7,8—15,6—26,0 ммоль/л; артериальным давлением на нормальных цифрах (!); скудной гематурией (эритроциты в осадке мочи 0—1—2); снижением клубочковой фильтрации почек — выражен​ным;
•  увеличением азотистых веществ (креатинин, мочевина, остаточный азот).
Смешанная форма ХГН сочетает в себе признаки воспали​тельных изменений почек и сосудистых нарушений (артери​альная гипертензия, протеинурия, гипопротеинемия, гиперхо​лестеринемия, отеки):
•  артериальное давление повышено умеренно, но тем не менее имеют место изменения на глазном дне;
•  отеки небольшие и непостоянные;
•  протеинурия колеблется от следов белка в моче до очень высокой потери белка — 6—10 г/л;
•  в осадке мочи присутствуют цилиндры, эритроциты, лей​коциты.
В одних случаях могут преобладать признаки гипертониче​ского нефрита, в других — нефротической формы.
Латентная форма ХГН протекает значительно легче, чем предыдущие формы. Все симптомы, характерные для этого за​болевания, выражены слабее:
•  протеинурия небольшая и непостоянная (следы белка в однократной пробе мочи; изредка до 1—2 г в суточной моче);
•  цилиндры и эритроциты встречаются редко, поэтому не​обходимо провести пробу по Нечипоренко (повышенное количество эритроцитов);
•  отеков и гипертонии практически нет.
Ведущими признаками при латентной форме ХГН являют​ся: протеинурия, реже — деформированные эритроциты в осадке мочи, а также нормохромная анемия.
Отличительными признаками острого гломерулонефрита от гестоза являются:
•  острое начало по типу аллергического состояния;
•  повышение   температуры   тела,   выраженная   отечность лица;
•  массивная протеинурия, что редко бывает при гестозе;
•  наличие гематурии, цилиндрурии, лейкоцитурии (буро-кровавый цвет мочи).
Все эти симптомы касаются острого гломерулонефрита, ко​торый развивается чаще всего после однократного сильного переохлаждения или тяжелой стрептококковой ангины. При беременности острый гломерулонефрит встречается редко.
Хронический гломерулонефрит является противопоказани​ем для сохранения беременности, так как оказывает крайне неблагоприятное влияние на здоровье женщины и ее плода: высокая перинатальная смертность, невынашивание, прогрес-сирование почечной недостаточности. В отдельных случаях можно не противодействовать желанию женщины сохранить беременность при недлительном латентном ХГН.
Гестоз, развившийся на фоне ХГН при других формах, име​ет особо тяжелое течение:
•  начинается рано, сразу после 20—22 нед гестации;
•  быстро принимает тяжелое течение: анасарка, высокая
гипертензия,  массивная  протеинурия,   острая  почечная недостаточность (олиго-, анурия);
•  плод всегда страдает, так как фетоплацентарная недоста​точность имеет место в первой половине беременности (ЗВУР, гипоксия вплоть до внутриутробной смерти);
•  нередко на фоне сочетанного гестоза возникает прежде​временная отслойка плаценты;
•  присоединяется иммунное поражение печени (острая по-чечно-печеночная недостаточность) или отек легких;
•  на фоне ХГН гестоз протекает без выраженной гиповоле-мии, в его клинике преобладает отечный синдром, в том числе риск отека мозга, легких;
•  даже при небольшой или умеренно выраженной кровопо-тере в родах реакция на нее очень тяжелая, так как имеет место хроническая анемия и, главное, хронический ДВС-синдром;
•  до 20 нед беременности проявляются симптомы ХГН раз​личной степени выраженности (отеки лица, протеинурия, артериальная гипертензия, в анализах мочи — гематурия, цилиндрурия).
Во второй половине беременности, когда присоединяется гестоз, состояние пациентки быстро и прогрессивно ухудша​ется вплоть до развития критических форм гестоза (эклам​псия, острая почечная недостаточность, массивная кровопоте-ря и др.).
5.6. Гестоз на фоне хронического пиелонефрита
Пиелонефрит относится к самым частым заболеваниям почек у беременных.
Пиелонефрит — это воспалительный процесс в почке с преимущественным поражением интерстициальной ткани, обусловленный неспецифической бактериальной инфекцией с вовлечением в этот процесс лоханок и чашек. Иными слова​ми, пиелонефрит — это бактериальная форма интерстициаль-ного нефрита.
Грамотрицательные бактерии фиксируются к эпителию мо​чевых путей благодаря специальным ворсинкам и сходству микробных антигенов с антигенами человеческой системы АВО.
Условиями заболевания пиелонефритом являются:
•  снижение иммунного статуса;
•  нарушение уродинамики верхних мочевыводящих путей;
•  наличие инфекционного агента;
•  нарушение оттока мочи.
Клиника и диагностика острого пиелонефрита следующая:
•   повышение температуры тела и потрясающий озноб;
•  дизурические явления;
•  бактериурия (в 1 мл мочи более 105 микробных тел);
•  лейкоцитурия (в крови лейкоцитов более 11,0- 109/л), в крови нейтрофильный сдвиг лейкоцитарной формулы за счет увеличения палочкоядерных форм; гипохромная анемия;
умеренная протеинурия;
микрогематурия;
иногда бессимптомная бактериурия;
выраженный симптом Пастернацкого.
Симптоматика хронического гестационного пиелонефрита менее четкая. Следует обратить особое внимание при сборе анамнеза на наличие перенесенного цистита и других заболе​ваний мочевых путей (поликистоз почек, мочекаменная бо​лезнь).
Самыми частыми признаками хронического пиелонефрита являются:
•  лейкоцитурия (свыше 11,0'109/л), нейтрофильный сдвиг лейкоцитарной формулы за счет увеличения палочко​ядерных форм;
•  гипохромная анемия;
•  микрогематурия (эритроцитов 0—1—2 в поле зрения);
•  в пробе мочи по Нечипоренко патологические измене​ния: количество лейкоцитов свыше 4 • 109/мл мочи, одно​временно может быть увеличено количество эритроцитов, но в меньшей степени, чем лейкоцитов;
•  высокая степень бактериурии (более 105 микробных тел);
•  протеинурия (менее 1 г/л);
•  никтурия;
•  гипоизостенурия при  исследовании мочи по  Зимниц-кому;
•  симптом Пастернацкого чаще всего отрицательный, но может быть и положительным;
•  возможно периодическое учащенное и болезненное моче​испускание (далеко не у всех больных);
•  хроническая умеренно выраженная артериальная гипер-тензия;
•  при УЗИ почек выявляется расширение чашечно-лоха-ночной системы.
Следует принять во внимание, что гестационный пиелонеф​рит всегда двусторонний. Обострение пиелонефрита сопровож​дается снижением функции почек. Рано возникает нарушение белкового баланса, который проявляется не столько гипопро-теинемией, сколько диспротеинемией и глобулинемией.
Большое диагностическое значение имеет изменение соста​ва мочи. Важно правильно взять мочу для исследования (по​лучить среднюю порцию мочи, осуществить тщательный туа​лет наружных половых органов). Не следует производить ка​тетеризацию мочевого пузыря без особых показаний.
Сочетанный гестоз на фоне пиелонефрита имеет свои осо​бенности:
•  чаще развивается в III триместре беременности;
•  протекает тяжело;
•  ведущим симптомом является артериальная гипертензия;
•  в анализах мочи имеются характерные для воспалитель​ного процесса изменения (см. выше);
•  может иметь место острое нарушение оттока мочи в ре​зультате окклюзии и спазма мочеточников;
•  в анализах крови обнаруживаются в повышенном коли​честве IgM и IgA;
•  в нижних отделах половых путей — кольпит, цервицит, бактериальный вагиноз, наличие бактериально-вирусной инфекции;
•  сочетанный гестоз может осложниться азотемией и ост​рой почечной недостаточностью.
5.7. Краткое резюме: гестоз на фоне хронического заболевания почек
При сочетанном гестозе, который развивается на фоне забо​левания почек, исходно имеются множественные нарушения в иммунной системе и системе гемостаза, гиперпродукция ка-техоламинов, вазопрессина, ренин-ангиотензин-альдостерона, снижение синтеза простагландинов класса Е и кининов.
Артериальная гипертензия формируется не только за счет сосудистого фактора, но и за счет гиперкинетического типа кровообращения, что имеет место чаще всего. На характер ге​модинамики влияют сниженный объем циркулирующей кро​ви, гидремия, тканевые отеки. Резистентность сосудов сниже​на, а их проницаемость для белка, воды, электролитов — по​вышена. Сосудистые нарушения проявляются изменениями на глазном дне. В периферических капиллярах — смазм арте​риальных и расширение венозных браншей.
Гестоз проявляется или по типу отечно-нефротической па​тологии, либо гипертензивной. Иногда возникает "уремиче​ская интоксикация". В связи с повышенным протеолизом (хронический ДВС-синдром) возникает гиперкалиемия (бра-дикардия, аритмия, сосудистая недостаточность) при уровне калия выше 5 ммоль/л. Зубцы Т сужены, заострены; комплекс QRS расширен, сегмент ST опущен, зубец Р уплощен вплоть до исчезновения. Интоксикация, анемия ухудшают сократи​тельную способность сердца. Может развиться левожелудоч-ковая недостаточность сердца и отек легких. Нарушение мета​болизма, анемия могут обусловить тахикардию, аритмию, па​дение артериального давления.
В период полиурии может возникнуть гиповолемия и арте​риальная гипотензия. Пульс слабого наполнения, вены спада​ются. Возможны тромбозы (в том числе сосудов почек) и эм​болии (в том числе легочной артерии).
При длительном течении гестоза на фоне заболевания по​чек возникает отек и разволокнение периваскулярной и межу​точной ткани, некоронарогенный миокардиосклероз ("уреми​ческая миокардиопатия", которая впоследствии перейдет в кардиосклероз).
Грубо изменяется архитектоника капилляров: извиты, анев-ризматически расширены, местами запустевшие, тромбирова-ны, кровоток нарушен, отмечается "сладж-феномен". Вокруг капилляров — отек, геморрагии, участки гемосидероза, ли-пидные массы.
Имеются признаки легочной гипертензии, замедление и снижение капиллярного кровотока. Доказано антигенное сходство антипочечной и антилегочной сыворотки, что объяс​няет сочетанную патологию почек и легких при тяжелом со-четанном гестозе.
При гестозе на фоне заболевания почек жизненная ем​кость легких не изменена или даже увеличена, но снижен резерв вдоха за счет уменьшения эластичности ткани легкого и нарушения диффузии и перфузии легких. Повышено сосу​дистое сопротивление в малом круге кровообращения вслед​ствие интерстициального отека легких, увеличения вязкости крови, наличия ДВС-синдрома. Вентиляция легких снижена в нижних и средних зонах. Выявляются гипоксемия и гипо​ксия, снижена артериовенозная разница кислорода, возни​кают гипокапния и метаболический ацидоз. Повышенное содержание в крови и тканях гистамина, серотонина, про-стагландинов класса F может вызвать синдром бронхиальной обструкции.
Хронические заболевания почек нередко способствуют по​ражению печени и органов пищеварения (гастроренальный синдром). В патогенезе этих изменений играют роль сосуди​стые и трофические нарушения слизистой оболочки пищева​рительного канала, изменение белкового, водно-электролит​ного и кислотно-основного состояния, гиперальдостеронизм, расстройство иммунитета.
Функцию печени нарушает токсическое воздействие моче​вины, метилгуанетдин, продукты метаболизма азота, повы​шенная продукция гастрина и др.
Известна связь почечной недостаточности и патологии под-
желудочной железы (у 40 % беременных с гестозом на вскры​тии обнаруживают признаки панкреатита).
Таким образом, при хроническом заболевании почек возни​кает "системность" поражения органов, поэтому присоедине​ние такого иммунокомплексного осложнения, как гестоз, вы​зывает тяжелые полиорганные нарушения, которые нередко приводят к летальному исходу. Дифференциальная диагности​ка гестоза представлена в табл.5.2.
Таблица 5.2
Дифференциально-диагностические признаки гестоза, гипертони​ческой болезни, гломерулонефрита и пиелонефрита
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5.8. Гестоз на фоне заболеваний печени и желудочно-кишечного тракта
Прежде чем мы разберем особенности гестоза на фоне заболе​ваний печени и желудочно-кишечного тракта, следует под​черкнуть, что острый жировой гепатоз и HELLP-синдром присущи наиболее тяжелому течению гестоза. Они являются следствием распространенного повреждения клеток печени циркулирующими иммунными комплексами (см. раздел 2.3). Первоначально остановимся на заболеваниях печени во время беременности, не связанных с гестозом, но которые нужно дифференцировать с гестозом.
•   Внутрипеченочный холестаз беременных
В патогенезе этого заболевания лежит нарушение ^образова​ния и выделения желчи в результате высокого содержания в крови холестерина. Предполагают, что гиперхолестеринемия может быть связана с генетическими факторами, гормональ​ной терапией (применяемой во время и вне беременности), гипофункцией коры надпочечников.
Основными клиническими симптомами внутрипеченочного холестаза являются нестерпимый зуд и желтуха разной степе​ни выраженности. Похожие симптомы имели место и при предыдущих беременностях. Развивается холестаз чаще после 20 нед беременности. Печень и селезенка не увеличены. Мар​керы гепатитов В и А отсутствуют. В крови повышено содер​жание билирубина (за счет прямой фракции), щелочной фос-фатазы, желчных кислот. Уровни белков, аминотрансфераз, печеночных ферментов сохраняют нормальные значения.
При биопсии печени отсутствуют какие-либо признаки некроза и воспаления, но имеют место желчные тромбы, рас​полагающиеся в центре ацинусов (микроциркуляторная и сек​реторная единица печени, где желчные канальцы занимают центральное расположение).
Внутрипеченочный холестаз следует дифференцировать с острым вирусным гепатитом.
•  Острый вирусный гепатит
Для установления диагноза острого вирусного гепатита не​обходимо выявить возможные пути заражения и наличие про​дромального периода:
•  переливание   и   парентеральное   введение   препаратов крови;
•  неблагоприятные эпидемиологические данные;
•  наличие характерных продромальных явлений (отсутст​вие аппетита, тошнота, рвота, диспепсические и астено-вегетативные расстройства, неясные боли в области пече​ни и со стороны поясницы справа, повышение темпера​туры тела).
Клиническая картина острого вирусного гепатита отличает​ся от холестаза и гестоза.
По окончании продромального периода появляются боли в правом подреберье или эпигастральной области, напряжение мышц в правом верхнем квадранте живота, увеличение пе​чени.
Желтушный период — разгар болезни. Желтушная окраска наиболее заметна в области склер, на твердом небе. Усиливаются диспепсические расстройства, моча — темного, кал — белого цвета. Следует обращать внимание на цикличность проявления болезни.
Маркерами гепатита являются антитела HAV-IgM, HBs АГ и анти-HBS в высоком титре, анти-HBe-IgM.
При биохимическом исследовании крови при вирусном ге​патите обнаруживают повышение содержания индикаторных ферментов (АлАТ, АсАТ, альдолазы). Характерно большее по​вышение уровня АлАТ, а также увеличение количества пря​мого билирубина.
• Острый жировой гепатоз
Острый жировой гепатоз (ОЖГ) — это острое жировое пере​рождение гепатоцитов без реакции воспаления и некроза, кото​рое может иметь место как вне, так и во время; беременности.
Во время беременности ОЖГ является следствием тяжелого течения гестоза, развившегося у больной с исходным хрони​ческим заболеванием печени и/или почек.
Почки и печень имеют между собой тесные филогенетиче​ские, анатомические и функциональные связи. Их объединяет детоксикационная и выделительная функции, которые явля​ются физиологически неразрывными процессами. Это объяс​няет возможность одновременного или последовательного по​ражения печени и почек. Острое повреждение одного органа (печени) нередко происходит на фоне обострения хрониче​ского процесса в другом (почки). Равно как и острое наруше​ние функции почек может произойти на фоне обострения вя​лотекущего хронического гепатита.
Беременность редко наступает у больных с тяжелыми забо​леваниями печени и почек, однако она вполне реальна у па​циенток с хроническим пиелонефритом в сочетании с хрони​ческим гепатитом, холециститом, бессимптомным носительст-вом HBs AT, ожирением и другими заболеваниями желудоч​но-кишечного тракта.
ОЖГ беременных — это комплекс острой почечной и ост​рой печеночной недостаточности (ОППН), развившийся в связи с прогрессированием гестоза.
На фоне гестоза появляется своеобразный и характерный синдром "токсической нефропатии". С одной стороны, сни​жается диурез, прогрессируют симптомы нарушения водно-электролитного баланса, почечной недостаточности, с другой — нарастают признаки интоксикации, снижения детоксикаци-онной, обменной и синтетической функции печени.
В крови резко уменьшается содержание белка (гипопротеи-немия), прокоагулянтов (фибриноген, протромбиновый ком​плекс), прогрессирует снижение количества тромбоцитов. На​растают признаки тяжелого воспаления: повышение темпера​туры тела до 38—38,5 "С, гиперлейкоцитоз (20,0—30,0- 109/л), возрастает количество белков острой фазы (содержание С-ре-активного белка повышается в несколько раз).
Усиление катаболических и нарушение метаболических процессов приводят к декомпенсированному ацидозу, выра​женной гипогликемии.
В печени повышается содержание триглицеридов; гепато-циты содержат большое количество жировых капель, превы​шающее по величине ядро клетки. В печени остро накаплива​ется жир. Увеличение жира в печени сопровождается обедне​нием печени гликогеном и снижением синтеза белков, про-коагулянтов, фосфолипидов (лецитина).
Впервые острый жировой гепатоз во время беременности описал Н. Sheehan (1940, 1961), подчеркнув сочетание про​грессирующей функциональной недостаточности печени с острой почечной недостаточностью.
ОЖГ у беременных может возникнуть на фоне недостаточ​ного поступления белка с пищей, длительной рвоты различ​ного происхождения, при наличии генетических дефектов ферментных систем печени, токсическом действии тетрацик​лина. При приеме тетрациклина (особенно в III триместре бе​ременности) происходит снижение количества аполипопро-теидов, что приводит к накоплению триглицеридов в гепато-цитах и жировой дистрофии печени.
ОЖГ чаще развивается в III триместре беременности у больных с длительно текущим гестозом. В преджелтушном пе​риоде на фоне прогрессирующего гестоза усиливается гипер​гидратация тканей, задержка жидкости, формируются генера​лизованные отеки (анасарка), нарастает интоксикация. Появ​ляется тошнота, рвота, изжога по ходу пищевода.
Характерными признаками являются олигурия, повышение содержания остаточного азота, креатинина, снижение клубоч-ковой фильтрации и реабсорбции воды в канальцах. Прогрес​сирует ДВС-синдром от стадии гиперкоагуляции до стадии коагулопатии потребления и гипокоагуляции.
Жалобы больных отражают сущность патофизиологических сдвигов в системах выделения;
отсутствие аппетита вплоть до анорексии;
слабость, вялость, сонливость, апатия;
снижение диуреза (олигурия вплоть до анурии);
изжога;
рвота с примесью крови;
зуд кожи (редко).
Объективные данные. Обращают на себя внимание выра​женный отечный синдром (анасарка), артериальная гипертен-зия, возможны признаки энцефалопатии без выключения соз​нания, геморрагический синдром, признаки асцита (следствие гипоальбуминемии).
Данные лабораторных исследований:
•   выраженная тромбоцитопения;
•  ДВС-синдром (коагулопатия потребления и гипокоагуля-? ция, снижение протромбинового комплекса);
•  гиперлейкоцитоз (вплоть до 50,0 • 109/л);
•  повышение билирубина в 15—20 раз выше нормы;
•  признаки  азотемии  (33,34—100,02 ммоль/л  при норме 1,5—8,3 ммоль/л);
•  креатининемия (1,139 ммоль/л при норме 0,044 ммоль/л);
•  гипопротеинемия, гипоальбуминемия;
•  некорригируемая гипогликемия.
При этом следует обратить внимание на то, что "ами-нотрансферазы молчат". Содержание АсАТ, АлАТ находится в пределах нормы или слегка повышено. Причиной отсутствия маркеров цитолиза является не разрушение гепатоцитов, а их жировое перерождение, недостаточное окислительное фосфо-рилирование.
ОЖГ, развившийся на фоне гестоза, обусловлен, по-види​мому, иммунокомплексным повреждением сосудов печени и почек, тромбозом артериол и капилляров этих основных орга​нов выделительной системы. Но главное в патогенезе ОЖГ — сочетанное поражение почек и печени или печени и почек, что зависит от степени выраженности и первичности функ​ционального нарушения того или иного органа.
При родоразрешении таких больных имеет место очень вы​сокий риск тяжелого гипокоагуляционного маточного крово​течения как следствие тромбоцитопении, гипофибриногене-мии, низкой протромбиновой активности, недостаточности коагуляционного звена системы гемостаза.
При появлении признаков почечно-печеночной недоста​точности (ОЖГ) необходимо немедленное родоразрешение, чаще — путем кесарева сечения с последующей интенсивной детоксикационной терапией (плазмаферез), введением свеже​замороженной плазмы, гепатопротекторов (эссенциале), ли-потропных веществ и витаминов (аскорбиновая и фолиевая кислота, витамины В,, В2, В6, В,2), экстрактов и гидролизатов печени (сирепар по 2—3 мл внутривенно), а также мембрано-стабилизирующих средств (легален).
При быстром родоразрешении, активной детоксикации прогноз обычно благоприятный. Промедление с операцией и неадекватная терапия могут привести к летальному исходу. Приводим клинический пример.
Беременная Р., 28 лет. Беременность вторая, роды первые, в анам​незе 1 аборт без осложнений. Встала на учет в женской консультации с 9-недельного срока беременности. Посетила врача 24 (!) раза.
При обследовании выявлена экстрагенитальная патология: хрони​ческий пиелонефрит (лечилась регулярно), нарушение жирового обмена II степени, хронический холецистит, нейроциркуляторная дис-тония по гипертоническому типу (АД после волнений или усталости повышалось до 140/90 мм рт.ст., обычное АД — 115/70—120/80 мм рт.ст.).
Сразу же назначено лечение: папазол, но-шпа, разгрузочные дни, ограничение приема жидкости до 1000—1200 мл/сут.
С 27 нед отмечается повышение АД (140/90 мм рт.ст.), следы бел​ка в моче, отеки голеней. От предложенной госпитализации отказа​лась. Проведен курс лечения путем внутривенного введения 40 % раствора глюкозы — 20,0 мл с 5 % аскорбиновой кислотой — 3,0 мл и кокарбоксилазой 50,0 мг. Всего 10 вливаний.
С 30 нед срока гестации появились: тошнота, изжога, признаки уг​розы преждевременных родов. Несмотря на разгрузочные дни и огра​ничение приема жидкости, отеки увеличились. АД 130/85—140/90 мм рт.ст. Пульс 96 ударов в минуту. Матка легко возбудима. Сердцебие​ние 140—144 уд/мин, ритмичное. В анализах мочи — следы белка (однократные пробы). PV — шейка укорочена до 1 см. Цервикаль-ный канал проходим для одного пальца. При УЗИ и допплерометрии обнаружено отставание размеров плода от гестационного срока на 2 нед. Преждевременное созревание плаценты (III степень зрелости), выраженное маловодие, снижение маточно-плацентарного и плодо-во-плацентарного кровотока.
Диагноз: Беременность 30 нед. Гестоз легкой степени? Угроза преждевременных родов. Настойчиво рекомендуется соблюдать раз​грузочные дни для ликвидации отеков.
В 34 нед беременности пришла на прием в женскую консультацию с жалобами на сильную изжогу, тошноту, рвоту, головную боль. Тя​жесть в правом подреберье. При осмотре обращают на себя внимание массивные, генерализованные отеки. АД 140/90—150/100 мм рт.ст., отставание роста плода на 2 нед от гестационного срока. С диагно​зом "беременность 34 нед. Преэклампсия. Фетоплацентарная недос​таточность. Ожирение III степени. Хронический пиелонефрит, хро​нический холецистит, нейроциркуляторная дистония" направлена в родильный дом.
Родильный дом. Запись при поступлении (12 часов дня): "Беремен​ная Р., 28 лет. Неправильный диагноз (повторяется). АД при поступ​лении 140/90—150/100 мм рт.ст. Анасарка. Тяжесть в затылке. Гес​тоз — 13 баллов по шкале Гоека. Матка в повышенном тонусе. Серд​цебиение плода 140 уд/мин, ясное, ритмичное. PV — шейка закрыта, выделений нет.
Угрожаема по:
— усугублению гестоза;
— преждевременной отслойке плаценты;
— гипоксии плода;
— кровотечению.
Заключение'. "На данном этапе нуждается в дальнейшем наблюде​нии, лечении и обследовании в условиях палаты интенсивной тера​пии в течение 8—12 ч. При отсутствии эффекта от проводимой тера​пии произвести экстренное кесарево сечение".
Назначено лечение: внутривенно — дибазол, папаверин, эуфиллин через каждые 4 ч, глкжозоновокаиновая смесь 400,0 мл, реополиглю-кин — 100,0 мл; нитроглицерин под язык, димедрол, промедол, рела-ниум — внутримышечно.
Через 12 ч — "Состояние несколько улучшилось. Головной боли нет. Отеки сохраняются. АД 130/80—140/90 мм рт.ст. Сердцебиение плода 140 уд/мин, ясное, ритмичное. Матка в нормальном тонусе. Выделений из половых путей нет. Диагноз: "Беременность 34 нед. Сочетанный гестоз тяжелой степени на фоне хронического пиело​нефрита. Фетоплацентарная недостаточность. ЗВУР плода I—II сте​пени".
Заключение: "Продолжить наблюдение и лечение гестоза. Учиты​вая указанный срок беременности (34 нед), отставание роста плода на 2 нед, опасность рождения маловесного плода, улучшение со​стояния пациентки, решено от досрочного родоразрешения воздер​жаться".
2-е сутки пребывания в родильном доме. "Состояние несколько ухудшилось (?). Жалобы на тошноту. Отеки нарастают (!?). АД 140/ 90—135/80 мм рт.ст. Получены анализы: количество тромбоцитов 31,0 • 109/л, белок крови 55,6 г/л, креатинин 0,9 (норма; 0,004), АлАТ, АсАТ в норме. Коагулограмма: фибриноген 5,2 г/л, протромбиновый индекс 75, АЧТВ 30 с, ВСК 12 мин. Сахар 3,2 ммоль/л. В общем ана​лизе крови лейкоцитов 20,0 • 109/л, СОЭ 3 мм/ч, НЬ 100 г/л, эритро​цитов 2,2 • 1012/л. Сдвиг лейкоцитарной формулы влево. Признаков преэклампсии нет: головной боли нет, зрение ясное. Диурез: введено 1850 мл, мочи 900 мл. Начата магнезиальная и седативная терапия, введено 600 мл свежезамороженной плазмы. Диагноз тот же".
3—4-е сутки без существенных перемен. Сохраняется анасарка.
5-е сутки пребывания в родильном доме. "Состояние средней тяже​сти. Головной боли нет. Зрение ясное. Отеки уменьшились, хотя со​храняются на нижних конечностях, крестце и в области глаз (?!). Тошнота уменьшилась. Частота сердечных сокращений 110—112 уд/ мин. АД 140/90—150/100 мм рт.ст. Плохо ориентирована, не понимает где находится. Количество тромбоцитов повысилось до 41,0 • 109/л (!?). Диурез: введено 2300 мл, выделено мочи 1100 мл. Диагноз тот же. Вызвана бригада реанимации".
Запись выездной бригады реанимации (в 12.00):"... срочно решить вопрос о родоразрешении в максимально короткие сроки, так как тяжесть состояния обусловлена прогрессирующим тяжелым гестозом, по-видимому, имеет место ДВС-синдром, HELLP-синдром (?)".
В 15 ч этого же дня по экстренным показаниям ("судорожная го​товность") произведено кесарево сечение под эндотрахеальным нар​козом. Извлечена живая недоношенная девочка массой тела 1750 т, длиной тела 35 см. Оценка в первую минуту 3 балла, через 5 мин — 5 баллов. Переведена в детское отделение (ребенок умер на 7-е сутки от кровоизлияния в мозг). Операция прошла без технических труд​ностей. Брюшная стенка зашита наглухо. Кровопотеря 600 мл. Матка сократилась. АД 110/70—100/60 мм рт.ст.
Через 40 мин после операции — кровотечение из половых путей. Кровопотеря достигла 800 мл и продолжается. АД снизилось до 90/60 мм рт.ст. Мочи нет. Произведены релапаротомия, экстирпация мат​ки без придатков. Дренирование брюшной полости. Мочи нет.
Далее состояние больной прогрессивно ухудшается в связи с про​должающимся кровотечением. На следующие сутки произведена тре​тья лапаротомия, удаление придатков, перевязка внутренних под​вздошных артерий, удаление множественных гематом. Интенсивная инфузионная терапия в отделении реанимации. Мочи в сутки 350—'• 500 мл. Длительная искусственная вентиляция легких (ИВЛ — 6 сут).
Больная умерла на 7-е сутки от прогрессирующей острой почечно-печеночной недостаточности.
Заключение патоморфолога: "Гестоз. Жировая дистрс»фия печени. Субкортикальные некрозы почек. Отек мозга. Отек легких. Гипер​трофия миокарда. Паренхиматозная дистрофия внутренних органов. Острая анемия".
При анализе данной медицинской документации следует отметить основные ошибки:
•  недооценка истинной тяжести гестоза;
•  запоздалое родоразрешение;
•   неадекватное лечение.
Несмотря на столь частое посещение женской консульта​ции (24 раза), наличие сочетанной патологии поч:ек, печени, нарушения жирового обмена и гипертонической болезни, в женской консультации не проведено профилактика столь воз​можного в данном случае гестоза с помощью ант^агрегашв, гепатопротекторов и мембраностабилизаторов. Йи папазол, ни но-шпа не являются патогенетически обусловленным препаратами в профилактике гестоза. Разгрузочные дни и ог​раничение приема жидкости можно отнести к абсолютно не​целесообразным рекомендациям, поскольку они способствуют развитию гиперкоагуляционного синдрома.
При развившемся гестозе с 27-недельного срока беременно​сти пытались лечить его в амбулаторных условиях, что недо​пустимо. Объем и количество назначенных препар атов нельзя считать достаточным и адекватным.
Появление признаков угрозы преждевременных родов с 30-недельного срока беременности свидетельствует «об истоще​нии защитно-приспособительных реакций. Попытки пролон​гировать беременность в условиях длительно текущего гесто​за, прогрессирующей фетоплацентарной недостаточности и преждевременного "созревания" плаценты являются ошибоч​ными.
В родильном доме (при поступлении и при дальнейшем на​блюдении) также не оценена истинная степень тяжести гесто​за. У беременной имел место не просто тяжелый ге стоз, а лре-эклампсия, острая почечно-печеночная недостаточность, про​грессирующий ДВС-синдром, ОЖГ, требующие не: продоле-ния беременности и выжидательной тактики, а немедленного родоразрешения по жизненным показаниям со стофоны мате​ри и плода. Терапию также нельзя признать адекватной и дос​таточной. Длительное течение гестоза (свыше 7 ^ед) нельзя вылечить за 8—12 ч. За несколько часов пребыванися в стацио​наре пациентки с ОЖГ, преэклампсией, острой гдочечнож-ченочной и фетоплацентарной недостаточностько лечебная тактика должна быть направлена на подготовку *< срочшу родоразрешению путем кесарева сечения (введение свежамороженной плазмы, коррекция системы гемостаза, активная детоксикация). При родоразрешении на фоне резко выра​женной тромбоцитопении после кесарева сечения и зашива​ния разреза необходимо было произвести перевязку внут​ренних подвздошных артерий. Дискутабельной тактикой яв​ляется длительная ИВЛ, поскольку при тяжелом гестозе на​рушена прежде всего диффузионная и перфузионная функ​ции легких.
Все это следует отнести к врачебным ошибкам или к различным рекомендациям по ведению беременных с гес-тозом?
• HELLP-синдром
Тяжелой формой острой печеночной недостаточности при гестозе является так называемый HELLP-синдром. Обуслов​лен он особо тяжелой формой иммунокомплексной патоло​гии, когда в большом количестве образуются антитела к тромбоцитам, эритроцитам, эндотелию сосудов. В результате происходит разрушение тромбоцитов и эритроцитов, внут-рисосудистый гемолиз и массивное образование тромбов, в том числе и в печени. Следствием тяжелых иммуноком-плексных повреждений являются ишемия, некроз и цитолиз гепатоцитов, а также выброс ферментов в кровь (ферментная аутоагрессия).
Существенно изменяется функциональная активность кле​ток крови. Эритроциты несут на своей мембране рецепторы, связывающие компоненты комплемента-СЗв и -С4в, при по​мощи последних ИК к ним прикрепляются, изменяя эластич​ность мембран клеток крови.
HELLP-синдром формируется при образовании ЦИК круп​ных размеров и 5—10-кратном избытке антигенов плода над количеством антител матери. ИК больших размеров плохо элиминируются и накапливаются в гепатоцитах, вызывая их некроз и разрушение. Происходит гемолиз эритроцитов (ге​молитическая анемия), которая носит острый характер.
Тромбоциты человека также несут на своей поверхности Fc-рецепторы для IgG и для Clq (первого компонента ком​племента). Каждый тромбоцит может фиксировать на своей мембране до 4000 молекул Clq. Если в ИК входит еще IgG, то это приводит не только к агрегации тромбоцитов, но и к их разрушению и выбросу большого количества тромбоксана, об​ладающего вазоконстрикторным и агрегационным действием. Кроме того, из тромбоцитов высвобождаются гистамин, серо-тонин, факторы сосудистой проницаемости. ЦИК проникают в фильтрующие мембраны, внедряются в сосудистую стенку, что приводит к склеиванию тромбоцитов внутри собственной сосудистой стенки. Лейтмотивом такой формы гестоза являет​ся острый эндотелиоз, цитолиз гепатоцитов, разрушение мембран эритроцитов и тромбоцитов. При этом почки страдают в значительно меньшей степени, чем при ОЖГ.
Ведущими симптомами иммунокомплексного поражения печени при HELLP-синдроме являются:
•  внугрисосудистый гемолиз (Н — hemolisis)
•  гиперферментемия (EL — elevated liver liver enzymes)
•  тромбоцитопения (LP — low level platelet)
По клинической картине HELLP-синдром близок к ОЖГ. Больные предъявляют жалобы на тошноту, рвоту, изжогу, бо​ли и тяжесть в правом подреберье. При этом в отличие от ОЖГ отеков может и не быть. Рано развивается желтуха. Вы​ражены признаки тяжелой интоксикации. Отличительными симптомами HELLP-синдрома являются симптомы пораже​ния нервной системы (парезы, возбужденное поведение, ги​перрефлексия), наличие одышки, экстрасистолии, высокой температуры тела (38,5—39,0 °С), увеличение размеров пе​чени.
Кроме ведущих симптомов (гемолиз эритроцитов, тромбо​цитопения и гиперферментемия), резко (в 100—500 раз и бо​лее) повышены маркеры цитолиза и некроза гепатоцитов. В ос​нове патогенеза этого синдрома лежит развитие тяжелого ДВС-синдрома и некрозы печени.
Активность аминотрансфераз является наиболее чувстви​тельным индикатором воспаления или разрушения гепатоци​тов. Не всегда наблюдаются все признаки HELLP-синдрома. При отсутствии гемолиза эритроцитов симптомокомплекс обозначают как ELLP-синдром. Если нерезко выражена тром​боцитопения, заболевание называют HEL-синдром.
На фоне HELLP-синдрома часто (25—30 %) развивается преждевременная отслойка плаценты.
Лечение HELLP-синдрома, так же как и при ОЖГ, направ​лено на немедленное родоразрешение с предварительным плазмаферезом, переливанием свежезамороженной плазмы и плазмы, обогащенной тромбоцитами, введением перед родо-разрешением тромбоцитной массы.
Родоразрешение производится "под прикрытием" введе​ния свежезамороженной плазмы, глюкокортикостероидов, иммуноглобулинов и гепатопротекторных средств. После ро-доразрешения признаки HELLP-синдрома исчезают через неделю.
• Заболевания желудочно-кишечного тракта
При гестозе, когда имеет место преимущественное пораже​ние почек, нередко обостряются заболевания желудочно-ки​шечного тракта, поскольку известна функциональная связь, обусловливающая викарную гиперфункцию желудка и двена​дцатиперстной кишки с недостаточностью функции почек.
При гестозе имеют место множественные сосудистые, им-мунокомплексные и трофические нарушения, изменения бел​кового, водно-электролитного баланса, гиперальдостеронизм, расстройство иммунного статуса. Все это может влиять на секреторную функцию желудочно-кишечного тракта (разви​тие гастрита) и поджелудочной железы (панкреатит). В тяже​лых случаях по ходу пищеварительного канала могут образо​вываться язвы и другие трофические расстройства. Причина​ми их возникновения могут быть: геморрагический диатез, коагулопатии и поражения капилляров, дефицит белка, ги-перлипидемия, повышение внутридуоденального давления, а также заброс дуоденального содержимого в желудок.
Признаки панкреатита у больных, умерших от эклампсии, обнаружены в 19 % [Зайратьянц О. В., 2002]. Клинические и патоморфологические признаки -содружественного поражения поджелудочной железы и почечной недостаточности, обуслов​ленной разнообразными причинами, выявлены и другими ав​торами.
По нашим данным [Сидорова И. С., 1994, 2003], из 48 умерших от гестоза женщин у 5 (10,4 %) имелись клинические и патоморфологические признаки острого панкреонекроза.
5.9. Гестоз у юных женщин
Беременность у юных женщин сопровождается рядом небла​гоприятных факторов, которые обусловлены проблемами пси​хологического, социального и экономического характера. К сожалению, нередко мотивацией к сохранению беременности является не рождение желанного ребенка, а попытка зарегист​рировать брак, получить отдельное жилье ("вырваться из об​щежития"), конфликты в семье. Это приводит к тому, что бе​ременные юные женщины нерегулярно обращаются за помо​щью в женскую консультацию, не соблюдают рекомендации врача, продолжают выполнять трудовую деятельность или обучение в школе, техникуме, институте.
В группе юных беременных не менее чем у 10—12 % имеет место недостаточное и неполноценное питание, употребление спиртных напитков, табакокурение, интенсивное сексуальное поведение. В Государственных докладах о состоянии здоровья населения РФ в 1999—2002 гг. подчеркивается углубление со​циальной разобщенности населения, рост показателей по всем заболеваниям, повышение распространенности гипертониче​ской болезни и невротических расстройств у населения. Асоци​альная направленность поведения у девочек в старших классах на 15—20 % выше, чем у мальчиков такого же возраста.
Юные женщины нередко имеют различные вегетативно-со​судистые расстройства (артериальная гипотония, повышенная
лабильность пульса, сосудистая дистония), гипохромная ане​мия, а также заболевания желудочно-кишечного тракта, эн​докринные расстройства.
Несмотря на юный возраст, многие молодые женщины уже имеют отягощенный акушерско-гинекологический анамнез (мини-аборты, воспалительные заболевания матки и придат​ков, инфекции, передаваемые половым путем).
Особое внимание следует уделять выявлению урогениталь-ной инфекции, причиной которой служат множественные по​ловые контакты, сексуальная активность и отсутствие полно​ценного лечения.
Гестоз у юных и молодых женщин, как правило, носит со-четанный и тяжелый характер, так как развивается на фоне нейроциркуляторной дистонии, пиелонефрита, заболеваний желудочно-кишечного тракта, на фоне уже существующей де​прессии и дисфункции клеточного и гуморального иммуните​та (хронические воспалительные заболевания).
Сравнительный анализ частоты гинекологических заболева​ний показал, что у подростков, живущих половой жизнью, имеется очень высокая частота гинекологических заболеваний (45,2 % в 1999 г. и 50,7 % в 2002 г.). Существует феномен "подросткового материнства". В последние годы каждый 10-й новорожденный рождается у матерей моложе 20 лет.
Материнская смертность среди подростков, в том числе от гестоза, в 8 раз выше, чем в общей популяции.
К юным женщинам как нельзя лучше подходит определе​ние, что гестоз — это болезнь дезадаптации, так как именно у этого контингента беременных высока роль стресса и неспе​цифической реакции напряжения, в результате чего у них по​вышается уровень катехоламинов (АКТГ), глюкокортикосте-роидов, имеет место чрезмерная активация симпатико-адре-наловой системы.
Дополнительные воздействия (отрицательные и чрезмерные эмоции, снижение и повышение артериального давления, обострение хронической инфекции, нарушение диеты или не​достаточность питания) у юных женщин может быстро при​вести к смене реакции адаптации к беременности на стресс-реакцию (дезадаптация). На фоне воздействия иммунных комплексов на сосудистую систему может возникнуть гипер-ергический ответ иммунной системы на беременность.
Стрессовая реакция сопровождается определенными фазо​выми изменениями иммунного статуса. Первоначально ост​рый стресс характеризуется снижением иммунного ответа. За​тем наступает фаза гиперактивности, во время которой про​никновение антигенов плода в организм матери сопровожда​ется активацией компонентов комплемента и образованием большого количества иммунных комплексов. Далее иммун​ный ответ ослабевает одновременно с ослаблением защитной реакции гуморального иммунитета и гестоз приобретает скач​кообразное стремительное прогрессирование. Еще 2 дня назад на приеме у врача женской консультации отмечено удовлетво​рительное состояние беременной, легкое течение гестоза, уме​ренное повышение артериального давления до 140/90—135/80 мм рт.ст., следы белка в моче, а ночью юную пациентку дос​тавляют в родильный дом с эклампсией или в постэклампси​ческой коме.
Гестоз у юных женщин чаще развивается не по классиче​скому варианту — медленно, постепенно, с периодами дли​тельной ремиссии, а быстро, иногда — стремительно. Каза​лось бы, внезапно и неожиданно возникает тяжелая гипертен-зия (артериальное давление повышается до критического уровня 170/110 мм рт.ст. и выше), прогрессируют отеки, вы​сокая протеинурия. Плацентарная недостаточность диагно​стируется редко.
Новорожденные от юных матерей имеют массу тела, чаще всего соответствующую гестационному сроку. Частым ослож​нением является преждевременная отслойка плаценты как ре​зультат тяжелой и внезапной гипертензии.
Быстрое родоразрешение путем кесаревого сечения под эпидуральной анестезией позволяет избежать материнской смертности, но, к сожалению, не всегда возможно правильно оценить степень тяжести гестоза у юных и молодых женщин, поскольку у них хорошо функционируют защитные и приспо​собительные механизмы, долгое время позволяющие нивели​ровать тяжелые гемодинамические и коагуляционные pac-i стройства.                                                                                 :;
Стрессовые реакции, которым подвержены юные и незре- • лые женщины, не подготовленные ни физически, ни психо-; логически к беременности, сопровождаются лимфопенией, уменьшением   размеров   лимфоидных   органов   и   утратой (снижением) резистентности. По имеющимся у нас материа​лам,  при патоморфологическом исследовании юных жен​щин, умерших от эклампсии, у 4 из 6 отмечено уменьшение массы вилочковой железы и селезенки. В анализах крови от- ' мечено низкое содержание лимфоцитов. У всех 6 умерших юных женщин (возраст от 15 до 18 лет) обнаружены воспа-;, лительные изменения в почках, матке, бронхах, желудке (га​стрит).
Таким образом, в основе развития гестоза у юных женщин чаще всего лежат последствия хронического стресса, наруше​ние состояния иммунной системы, обусловленное нелеченны​ми или недостаточно излеченными воспалительными измене​ниями в различных органах. Следует предусматривать риск особо тяжелого течения гестоза, опасность быстрого нараста​ния его тяжести, срыв адаптационных возможностей в юном организме во время беременности.
5.10. Гестоз у первородящих старше 35 лет
Первородящие старше 35 лет также имеют проблемы, связан​ные с возрастом, который относится к Позднему репродуктив​ному. 35 лет — пограничный период, когда продукция эстро​генов и прогестерона в яичниках существенно снижается. Для того чтобы сохранить овуляторные циклы и циклическую сек​рецию системы гипоталамус—гипофиз, продукция гонадотро-пинов (в том числе пролактина) значительно возрастает. Ги-поталамо-гипофизарно-надпочечниковая система с этого вре​мени функционирует с большим напряжением. Репродуктив​ная функция постепенно снижается. _Кроме того, выявлено, что миоциты в матке приобретают "возрастные" черты. Их размеры несколько увеличиваются, растяжимость и сократи​тельная способность снижаются. Соединительнотканные ком​поненты миометрия более хрупкие.
К позднему репродуктивному возрасту женщины переносят до 5—6 и более соматических и инфекционно-воспалительных забо​леваний, включая детские и респираторно-вирусные инфекции, воспалительные заболевания половых органов. Одновременно с этим приобретаются не менее 2—3 хронических соматических за​болеваний, гормональная дисфункциональная патология.
Поэтому гестоз у первородящих старше 35 лет почти всегда носит сочетанный характер. Среди заболеваний в этом возрас​те преобладают сосудистые расстройства (гипертоническая болезнь, хронический пиелонефрит, гастрит, колит, ожирение II—III степени, а также миома матки, эндометриоз, хрониче​ский эндометрит и др.).
Довольно часто встречаются инфекции, передаваемые по​ловым путем (хламидиоз, уреаплазмоз, гарднерелез, носитель-ство вирусной инфекции).
Хронические инфекции и длительно существующие сома​тические заболевания способны вызвать соматическую мута​цию клеток, угнетение Т-клеточного иммунитета, дефекты формирования первичного иммунного ответа, уменьшение фагоцитарной активности нейтрофилов и макрофагов.
Повторные заболевания, длительное и частое применение антибиотиков и лекарственных препаратов к 35 годам жизни сопровождаются нарушением созревания и пролиферации Т-лимфоцитов, атрофией вилочковой железы, гипоплазией лим-фоидных органов, уменьшением продукции антител, интер-лейкинов и интерферона, снижением функции В-клеток.
Все перечисленные факторы обусловливают развитие фето-плацентарной недостаточности, нарушение элиминации цир​кулирующих иммунных комплексов, их накопление в крови и развитие тяжелых форм гестоза. Иммунные комплексы, вызы​вающие гестоз, имеют сложный состав, так как у многих жен​щин имеется аутоиммунная патология.
Для поглощения ИК клетками макрофагальной системы необходима фиксация этих комплексов на поверхности клет​ки не менее чем двумя Fc-фрагментами. Комплексы, состоя​щие из антигена—антитела—антигена (т. е. преобладанием ан​тигенов над антителами), имеют только один Fc-фрагмент и не могут активно фагоцитироваться. У первородящих старше 35 лет, страдающих хроническими заболеваниями, нарушена способность материнского организма вырабатывать блоки​рующие антитела, которые должны прикрепить к своей моле​куле антигенные компоненты плода и таким образом нейтра​лизовать их разрушающее действие. Наличие соматических заболеваний и иммунологических расстройств изменяет мно​гие процессы защитного характера.
У первородящих 35 лет и старше чаще образуются патоген​ные иммунные комплексы, так как исходно имеются аутоим​мунные нарушения.
Все это определяет более тяжелое и прогрессирующее тече​ние гестоза, которое остановить невозможно. Нельзя предви​деть, в какое именно время произойдет утяжеление клиниче​ских проявлений этого осложнения.
Следует принимать во внимание, что любое перенесенное или существующее хроническое заболевание отражается на снижении иммунологических защитных механизмов и превра​щает их в агрессивные реакции отторжения или некроза кле​ток. При длительном течении гестоза может развиться стадия необратимых изменений клеток почек, печени, системы гемо​стаза, когда даже прерывание беременности уже не может прекратить серию, каскад тяжелых патологических реакций в жизненно важных органах.
В генезе гестоза у первородящих старше 35 лет лежат более сложное строение ЦИК, накопление соматических мутаций, повышение вероятности изменений аутоантигенов, аутоагрес-сия по отношению к клеткам жизненно важных органов.
В этих случаях прежде всего возрастает перекисное окисле​ние липидов (ПОЛ) мембран клеток, перекисное повреждение белков и протеингликанов, инактивация ряда ферментов, из​быточное образование продуктов ПОЛ, активация металло-протеиназ.
Поэтому так часто к 35 годам и позже имеет место повреж​дение сосудистой стенки, активация системы комплемента и калликреин-кининовой системы. В органах и тканях разраста​ется соединительная ткань, в сосудах образуются склеротиче​ские бляшки. Нарушение фагоцитарной активности сопрово​ждается активацией эндогенной инфекции.
В Российской Федерации 40 % населения в возрасте 30— 35 лет страдает сосудистыми расстройствами, в том числе ар​териальной гипертонией. Старше 35 лет частота сосудистых нарушений возрастает почти вдвое.
Глава 6
ОЦЕНКА СТЕПЕНИ ТЯЖЕСТИ ГЕСТОЗА
6.1. Критерии оценки
6.1.1.  Оценка клинических симптомов
Оценка степени тяжести гестоза относится к непростым во​просам, особенно если пациентка поступает в родильный дом в тяжелом состоянии и нет данных об исходном состоянии ее здоровья. Чаще^всего такая ситуация возникает, когда бере​менная женщина не посещает женскую консультацию.
В оценке степени тяжести гестоза не всегда следует опи​раться только на степень выраженности отеков, протеинурии и артериальной гипертензии. Во-первых, потому, что они да​леко не всегда отражают истинную тяжесть, глубину и распро​страненность патологических процессов, характерных для гес​тоза. Во-вторых, клиника гестоза во многом зависит от харак​тера фоновой патологии, применяемых во время беременно​сти лекарственных препаратов (гипотензивные средства, диу​ретики).
При сочетанном гестозе, развившемся у женщин с исход​ной гипотонией, гипертензия не будет высокой. При исход​ной гипертонической болезни ведущим симптомом останется гипертензия. При заболевании почек в клинической картине гестоза будет преобладать отечный синдром.
6.1.2.  Достоверные признаки гестоза
Достоверными признаками гестоза являются:
•  возникновение отеков, протеинурии и гипертензии в раз​ном сочетании после 20—22 нед беременности;
•  наличие одновременно артериальной гипертензии и про​теинурии после 20—22 нед беременности;
•  эклампсия, свойственная только гестозу.
6.1.3.  Ведущие факторы в оценке степени тяжести гестоза
К ведущим факторам в оценке степени тяжести гестоза отно​сятся:
•  раннее начало 20—22—24 нед гестации;
•  длительное течение (свыше 4 нед);
•  степень выраженности основных клинических симпто​мов. При этом максимальная выраженность хотя бы од-
ного симптома (например, анасарка) свидетельствует о тяжелом гестозе;
•  симптомы нарушения функции печени: гипопротеинемия, гипоальбуминемия, диспротеинемия, гипогликемия, на​растающая интоксикация, повышенное содержание мо​чевины, креатинина;
•  симптомы нарушения функции почек, олигурия, анурия, патологическая  потеря  белка в суточной  моче  свыше 300 мг/сут;
•  нарушения в системе гемостаза: снижение количества тромбоцитов, синдром гиперкоагуляции, ДВС-синдром;
•   наличие фетоплацентарной недостаточности: синдром задержки роста, гипоксия плода, снижение маточно-пла-центарного и плодового кровотока;
•  активация перекисного окисления липидов (выше нормы в зависимости от метода определения).
Для оценки степени тяжести гестоза предложены различ​ные шкалы, в основе которых лежит определение выраженно​сти отеков, протеинурии, повышения систолического и диастолического артериального давления (в мм рт.ст.), а также гипотрофия плода — отставание его роста, время появления фонового заболевания (до или во время беременности). Каж​дый показатель оценивается от 0 до четырех баллов.
Таблица 6.1
Балльная шкала тяжести гестоза
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Примечание. До 7 баллов — легкая степень тяжести; 8—11 баллов — сред​няя; 12 и более — тяжелая.
Одна из распространенных шкал предложена Г. М. Савель​евой (табл.6.1),
Однако без более глубокой оценки состояния жизненно важных органов и систем степень тяжести гестоза определить трудно. Остановимся несколько более подробно на некоторых из них, которые имеют прогностическое значение.
6.1.4. Оценка функционального состояния отдельных систем и органов
• Оценка состояния сердечно-сосудистой системы
▲ Уровень артериального давления на обеих руках, выявле​ние асимметрии, лабильности ("гипертония белого халата"), повышение артериального давления в ответ на небольшие фи​зические нагрузки.
▲ Цифры диастолического и среднего артериального давле​ния, отражающие степень периферического сосудистого со​противления.
▲ Степень повышения артериального давления от исходно​го (артериальное давление до беременности и I триместре).
▲ Лабильность пульса.
▲ Тип системной гемодинамики, если это возможно опре​делить (нормокинетический, гипо- и гиперкинетический). Наиболее неблагоприятный в прогностическом отношении гипокинетический тип системной гемодинамики (А. Н. Стри-жаков, В. И. Краснопольский). Приводим данные А. Н. Стри-жакова (1998).
1.  Гиперкинетический тип центральной и маточной гемоди​намики, независимо от значений ОПСС, и эукинетический тип с нормальными значениями ОПСС. При данном типе ре​гистрируются умеренные нарушения церебрального (в 9 % случаев), почечного (в 9 %), маточно-плацентарно-гоюдового (в 7,2 %) и внугриплацентарного (в 69,4 %) кровообращения. В 11 % отмечается внутриутробная задержка развития плода. В 91 % клинически выявляется легкая степень тяжести гесто​за. Проводимая терапия гестоза эффективна в большинстве наблюдений. Прогноз для матери и плода благоприятный.
2.  Эукинетический тип с повышенными значениями ОПСС и гипокинетический тип с нормальными значениями ОПСС. При данном типе регистрируются нарушения кровотока пре​имущественно II степени в системе почечных артерий, маточ-но-плацентарно-плодового и внугриплацентарного кровотока. Превалируют среднетяжелые формы гестоза. ЗВУР выявляется в 30 %, декомпенсированная плацентарная недостаточность — в 4,3 %, преэклампсия — в 1,8 %. Проводимая терапия гестоза оказывает эффект в 36 % случаев.
3.  Гипокинетический тип с повышением ОПСС. Наруше​ния почечного, маточно-плацентарного и внутриплацентарно-го кровотока преимущественно II и III степени тяжести выяв​ляются в 100 %. В 42 % определяется двустороннее нарушение кровотока в маточных артериях. Для данного типа характерны среднетяжелые и тяжелые формы гестоза, ЗВУР — в 56 %, де-; компенсированная ФПН — в 7 %, преэклампсия — в 9,4 %. Улучшение гемодинамических и клинических показателей на фоне проводимой терапии не отмечается, а у половины на​блюдается ухудшение. Прогноз для матери и плода неблаго​приятный, так как при данном типе гемодинамики отмечается наибольший процент тяжелых форм гестоза; декомпенсиро-ванной плацентарной недостаточности, а также досрочного родоразрешения и перинатальных потерь.
4.   Выраженные нарушения мозговой гемодинамики.  При данном типе выявляются формы гестоза с быстрым прогрес-сированием клинической картины (в течение 2—3 сут). Неза​висимо от показателей центральной, почечной, маточно-пла-центарной и внутриплацентарной гемодинамики при данном типе в 100 % развивается преэклампсия. Максимальный срок от регистрации патологических значений кровотока во внут​ренних сонных артериях до развития клинической картины преэклампсии не превышает 48 ч.
•  Оценка функционального состояния почек
▲ Суточный диурез и степень его дефицита.
▲ Количество белка в однократной пробе.
▲ Определение суточной потери белка с мочой.
▲ Относительная плотность мочи и ее реакция (кислая, ще​лочная).
▲ Характер осадка (лейкоциты, эритроциты, цилиндры). Проба по Нечипоренко (по показаниям).
▲ Концентрационная функция почек (проба Зимницкого).
▲ Общая прибавка массы тела за беременность.
▲ Содержание в крови мочевой кислоты, креатинина, мо​чевины.
•  Оценка функции печени
▲ Содержание в плазме крови общего количества белка и его фракций — альбумины, глобулины.
▲ Биохимические показатели (билирубин, холестерин).
▲ Ферменты печени (АсАТ, АлАТ, щелочная фосфатаза).
▲ Оценка коллоидно-осмотического состояния.
▲ Состояние осмоляльности плазмы. Нормоосмотическое — 283 ± 2,4 мосмоль/кг Н2О, гипо- и гиперосмотическое состояние плазмы; соответственно осмоляльность 273 ±1,7 мосмоль/кг и 295 ± 2,8 мосмоль/кг. Наиболее тяжелое течение гестоза свя​зано с гипоосмотическим состоянием плазмы, которое чаще сопровождает сочетанный гестоз, развившийся на фоне забо​левания почек.
▲ При гипоосмотическом состоянии плазмы чаще всего имеет место ЗВУР плода и тонкая плацента.
▲ При гиперосмотическом состоянии плазмы патология плода протекает по пути хронической гипоксии.
▲ Различная осмоляльность и коллоидно-осмотическое дав​ление требуют дифференцированного подбора растворов для внутривенного введения при лечении больных с тяжелым те​чением гестоза.
•   Оценка состояния системы гемостаза
Первоначально при гестозе наблюдается гемоконцентрация крови и синдром гиперкоагуляции, которые определяются по повышению гематокритного числа свыше 30—32, относитель​ному увеличению количества эритроцитов, гемоглобина, по​вышению вязкости крови.
Клиническая оценка проявления ДВС-синдрома, о котором не упоминается в балльных шкалах, связана с ишемическими (тромботическими) и геморрагическими повреждениями орга​нов и тканей, имеющими хорошо развитую микроциркулятор-ную сеть (почки, печень, легкие, головной мозг).
Для ДВС-синдрома характерно поражение двух и более ор​ганов (почечно-печеночный, почечно-печеночно-легочный синдромы). Клиническая картина ДВС-синдрома может варь​ировать от субклинических малосимптомных форм до развер​нутой картины тяжелого коагулопатического кровотечения при тотальной преждевременной отслойке плаценты или по​сле отделения плаценты. Признаками ДВС-синдрома являют​ся коллапс, шок, тромбоэмболия, микроваскулярные тромбо​зы, повышенная кровоточивость тканей и мелкоточечные кровоизлияния в органах.
На начальных этапах диагностики ДВС-синдрома большое значение имеет знание акушерской ситуации, при которой очень велика возможность нарушения системы гемостаза [Баркаган 3. С. и др., 1986, 1988].
•   Гиперкоагуляционный синдром
ДВС-синдрому предшествует гиперкоагуляционный син​дром, который характеризуется гиперкоагуляцией при отсут​ствии тромбозов.
Для диагностики гиперкоагуляционного синдрома исполь​зуется тест образования сгустка в пробирке.
▲ В сухую чистую пробирку берут 5 мл крови пациентки и следят за временем и характером образования сгустка. Время свертывания по Ли Уайту укорочено, сгусток рыхлый и не​стойкий.
▲ АЧТВ укорочено.
▲ Агрегационная способность тромбоцитов повышена.
▲ Фибринолиз компенсаторно удлинен.
Следует обратить внимание на быстрое тромбирование игл при попытке взять кровь из вены.
Гиперкоагуляционный синдром отражает повреждение эн​дотелия при иммунокомплексной патологии, аутоиммунной агрессии.
•   Маркеры активации сосудисто-тромбоцитарного звена
Маркеры активации сосудисто-тромбоцитарного звена ге​мостаза следующие.
▲ Повышение содержания в плазме крови фактора Вилле-бранда (определяют либо функциональным метрдом по изме​нению ристомицин-агрегации, либо иммуноферментным тес​том с помощью моноклопальных антител к фактору VII).
▲ Повышение содержания в плазме крови ингибиторов со​судистого плазминогена, дефицит метаболитов простацик-лина.
▲ Повышение содержания в плазме крови и моче свобод​ного тромбомодулина (белок, связывающий и блокирующий свертывающее действие тромбина, отражающий повреждение эндотелия клеточных мембран).
▲ Повышение адгезивности и распластывания тромбоцитов на стекле, определяемое с помощью сканирующей электрон​ной микроскопии.
▲ Повышение спонтанной агрегации тромбоцитов.
▲ Повышение концентрации в плазме крови р-тромбогло-булина.
▲ Повышение выделения с мочой тромбоксана А2.
•  Маркеры активации свертывающей системы крови и фиб-ринолиза
Активация свертывающей и фибринолитической системы крови в подавляющем большинстве случаев возникает сопря​женно. Следует определить:                                                         
концентрацию фибриногена;                                                
АЧТВ (норма 35-45 с);                                                        
тромбиновое время (норма 15 с);                                         
протромбиновый индекс (норма 100 %); протромбиновое время (норма 12—15 с); повышение РКФМ и ПДФ (норма для РКФМ 3—4 мг/ 100 мл, ПДФ 4—8 мкг/мл);
•   содержание антитромбина III или плазминогена (норма для AT III 80-120 %);
•   повреждение эритроцитов (гемолиз, аномальные формы — эхиноциты, шизоциты);                                                        
•   протеины С и S.                                                                     
•  Оценка системы дыхания
▲ Частота дыхательных движений в минуту.
▲ Одышка, цианоз, расстройство ритма дыхания.
▲ Данные аускультации (дыхание везикулярное, жесткое, наличие хрипов).
▲ Затруднение носового дыхания как признак нарушения гемоликвородинамики.
•  Оценка состояния центральной нервной системы
Сознание, адекватность восприятия, выраженность сухо​жильных рефлексов (гиперрефлексия), очаговая неврологиче​ская симптоматика, вегетативные расстройства.
•  Оценка состояния глазного дна
Признаки гипертонической энцефалопатии (головная боль, нарушение зрения, тошнота, рвота, нарушение сознания раз​личной степени).
•  Оценка фетоплацентарной системы
Оценка состояния плода и плаценты по данным ультразву​ковой фетометрии, допплерометрии, маточно-плацентарного, плодово-плацентарного и плодового кровотока, а также к#Р~ диотокографии (КТГ) и кардиоинтервалографии (см. главу 4):
Суммирование клинических и лабораторных показателей позволяет оценить степень тяжести гестоза со значительно большей степенью вероятности.
6.2. Гестоз легкой степени
1. Позднее начало (конец III триместра беременности, 35— 36 нед и позже).
2.  Непродолжительное течение (1—2 нед).
3.  Основные клинические симптомы имеют слабую выра~ женность и непостоянный характер. Могут преобладать 1—2 симптома в различном сочетании, отражающие начало разви​тия гестоза: небольшие отеки, патологическая прибавка массы тела, снижение диуреза, никтурия в сочетании с транзиторнои артериальной   гипертензией  в  пределах   130/85—140/90   ь*м рт.ст. и/или суточной потерей белка свыше 300 мг/сут, но не более 1 г/л.
4.  Систолическое артериальное давление при легком гестозе повышается на 25—30 %, диастолическое — на 10—15 %   от исходного уровня (данные артериального давления до бере-менности или в сроке 10 нед).
5.  При исследовании глазного дна — патологии не выявляется.
6.  Состояние пациентки с легким гестозом оценивают как удовлетворительное. Самочувствие особенно не изменяется (не​большая слабость, утомление, повышенная жажда, никтурия)-
7.  Среднее артериальное давление составляет 105—110 мм рт.ст.
8.   Снижение диуреза на   12—15 %  при водной  нагрузке 1200—1500 мл. Дефицит выделения натрия составляет до 10— 15 ммоль/сут.
9.  Концентрационная и азотовыделительная функции почек не нарушены. Концентрация мочевой кислоты, креатинина, мочевины не изменены.
10.   Может выявляться легкая диспротеинемия (снижение альбумин-глобулинового коэффициента), небольшая гипопро-теинемия в плазме крови. Остальные показатели функции пе​чени долгое время находятся в пределах нормы.
11.   Не  отмечено  выраженных  изменений  осмолярности плазмы (283 мосмоль/кг Н2О).                          »
12.  В анализах крови и гемостязиограммы отмечаются при​знаки  гемоконцентрации  и/или  синдрома гиперкоагуляции без признаков развития тромботических осложнений. Тромбо-цитопения отсутствует.
13.  Система дыхания — без патологических отклонений.
14.   При исследовании функции фетоплацентарной систе​мы, как правило, выявляются признаки плацентарной недос​таточности: умеренно выраженное снижение маточно-плацен-тарного и/или плодово-плацентарного кровотока,  задержка роста плода отсутствует.
15.  Тип кровообращения у матери соответствует эукинети-ческому или гиперкинетическому. Впрочем, акушеру-гинеко​логу нередко затруднительно интерпретировать полученные данные об ударном объеме сердца, систолическом индексе, показателях   повышенного  периферического   сопротивления сосудов.
16.  С помощью кардиоинтервалографии (см. главу 4) нами установлено снижение антистрессовой устойчивости матери и плода у каждой 3-й беременной с легкой степенью гестоза, что следует принимать во внимание при ведении родов, ос​ложнившихся аномальной родовой деятельностью, их затяж​ным течением.
Таким образом, клинические, лабораторные и инструмен​тальные показатели отражают либо начальные этапы развития гестоза, либо его медленное и нетяжелое течение, обусловлен​ное достаточными компенсаторными механизмами по разру​шению и выведению иммунных комплексов.
В первую очередь эти механизмы обеспечиваются здоровой печенью и здоровыми почками. Играет роль оптимальный ре​продуктивный возраст, который составляет для первородящих 22 года, для повторнородящих женщин — 25—34 года.
Гестоз у практически здоровых женщин или при позднем его возникновении (конец III триместра беременности), как правило, имеет легкое течение.
6.3. Гестоз средней степени тяжести
1. Начало гестоза, его первые клинические признаки, отно​сятся к 30—34 нед.
2.  Длительность течение гестоза не превышает 3—4 нед.
3.  Клиническая симптоматика более выражена, устойчива и свидетельствует о нарушении функции плаценты, почек, пе​чени, системы гемостаза, эндогенной интоксикации. Состоя​ние пациентки оценивают как среднетяжелое.
4.   Отеки могут носить локальный или генерализованный характер, хотя могут быть и не выражены. Нередко женщины с прогрессирующим гестозом ограничивают прием жидкости, принимают мочегонные и гипотензивные средства, которые не снижают тяжесть течения гестоза, но искажают его клини​ческую картину. Видимое внешнее благополучие при длитель​но текущем гестозе не отражает его истинную тяжесть.
5.  Артериальная гипертензия носит почти постоянный ха​рактер (140/90—150/100 мм рт.ст.), на фоне которого возника​ет повышение до цифр 160/105 мм рт.ст. Гипертензия усили​вается ночью. Систолическое и диастолическое артериальное давление возрастает на 30—35 % от исходного.
▲ Среднее артериальное давление составляет 111—127 мм рт.ст., что подтверждает высокое периферическое сосудистое сопротивление.
▲ Тип гемодинамики может сохраняться эукинетическим, но чаще принимает вариант гиперкинетического, так как сердцу необходимо преодолевать значительное перифериче​ское сосудистое сопротивление спазмированных артериол и капилляров, чтобы сохранять микроциркуляторное кровооб​ращение.
▲ При исследовании глазного дна выявляют ангиопатию сетчатки.
6.  Диурез уменьшен на 20—30 %.
7.  Снижена клубочковая фильтрация.
8.  Суточная потеря белка составляет 1—3 г/л.
9.  Содержание креатинина и мочевины несколько повышает​ся (верхняя граница нормы). Количество креатинина составля​ет 1,15—1,3 ммоль/л, остаточный азот — 10—30 ммоль/л.
10.  Дефицит выделения натрия с мочой увеличивается до 15—25 ммоль/сут, а задержка жидкости в тканях — до 15— 25 %.
11.  Характерным признаком поражения печени при гестозе является снижение содержания белка и белковых фракций. Гипопротеинемия составляет 60—55 г/л, выражена гипоальбу-минемия, диспротеинемия.
При гипокинетическом типе системной гемодинамики гес-тоз средней тяжести может принять быстрое прогрессирующее ухудшение и перейти в тяжелую или очень тяжелую степень, когда разовьется та или иная органная функциональная не​достаточность (острая почечная, печеночная, плацентарная, церебральная), короче — полиорганная.
Нередко гестоз развивается сравнительно недавно, но сразу же принимает среднетяжелое или даже тяжелое течение. Чаще всего это имеет место у беременных с экстрагенитальными или аутоиммунными заболеваниями.
В классическом варианте среднетяжелый гестоз развивается после легкого или длительного течения.                                   ;
За счет острого системного эндотелиоза, открытия крупных пор в сосудах почек в моче возрастает концентрация белка (альбумина),  появляются форменные элементы крови, ци-/ линдры.                                                                                    i
▲ Прогрессируют признаки гиперкоагуляции, как эквива-1 ленты хронического внутрисосудистого свертывания крови (ДВС-синдром).
▲ Повышается вязкость крови (гематокритное число 35—39).
▲ Нарастает гемоконцентрация (повышение содержания ге-г, моглобина и эритроцитов).                                                  
▲ Снижается СОЭ.                                                          
▲ ВСК и ВК укорачиваются.                                               
▲ Уменьшается количество тромбоцитов и фибриногена (потребляются на внугрисосудистое образование микротром​бов).
▲ Снижается содержание плазминогена и антитромбина III (признак нарушения равновесия свертывающего и противо-свертывающего звеньев системы гемостаза).
▲ Развивается анемия не только как признак сниженного содержания железа в сыворотке крови, но и как следствие разрушения эритроцитов при наличии микроангиопатии и микротромбообразования в системе микроциркуляции.
▲ Плод отстает в развитии на 1—2 нед, могут иметь место признаки хронической гипоксии. Оценка состояния фетопла-центарной системы чаще всего выявляет ФПН I—II степени (снижение МПК, ФПК, внутриплацентарного и плодового кровотока).
▲ При кардиоинтервалографии нами обнаружено снижение сердечно-легочных, сердечно-сосудистых и нейрогуморальных регуляторных механизмов, существенное снижение антистрес​совой устойчивости у матери и плода.
Нередко беременность осложняется угрозой преждевремен​ных родов. При УЗИ регистрируются опережающее созрева​ние плаценты, наличие в структуре плаценты кальциноза, кистозных полостей, утолщение базальной мембраны (при морфологическом исследовании плаценты подтверждается на​личие толстого фибринового слоя, геморрагических и ишеми-ческих инфарктов, уменьшение размеров).
Антистрессовая  устойчивость  снижена  у  каждой  второй женщины с гестозом среднетяжелого течения, у плодов до 70-75 %.
Клиническими признаками, позволяющими заподозрить коагулопатию потребления, являются: артериальная гипер-тензия с высоким диастолическим давлением, снижение диуреза, изменение частоты сердечных сокращений (тахи​кардия или брадикардия), бледность кожных покровов, ухуд​шение состояния. В системе гемостаза возникает диссоциа​ция компонентов: при выраженной гиперкоагуляции снижа​ется число тромбоцитов и повышается фибринолитическая активность.
Развитие генерализованного внутрисосудистого свертыва​ния крови означает опасность для жизни и здоровья бере​менной (роженицы или родильницы), плода и новорожден​ного.
К скрининговым лабораторным тестам в оценке гестоза средней степени тяжести относятся:
•  определение времени свертывания крови;
•  времени кровотечения;
•  протромбинового времени;
•  АЧТВ   (активированное   частичное   тромбопластиновое время);
•  количество тромбоцитов.
Тесты, подтверждающие ДВС-синдром и его фазы разви​тия:
выявление фибрин-мономеров;
D-димеры;
продукты деградации фибриногена (ПДФ);
тромбиновое время;
антитромбин III;
протеин С;
протеин S;
плазминоген;
р2-макроглобулин;
наличие тромбина в крови.
Среднетяжелый гестоз относится к неуклонно прогресси​рующему, прогноз которого предусмотреть трудно.
Высокие компенсаторные возможности молодых женщин позволяют иногда довольно долго сохранять видимое равнове​сие в системах регуляции и не переходить границу декомпен​сации. Однако клинические, лабораторные и инструменталь​ные изменения при среднетяжелом гестозе свидетельствуют о напряжении и снижении функциональных возможностей пла​центы, печени, почек, гемостаза и иммунитета.
Любой провоцирующий фактор (стресс, боль, родоразреше-ние, неадекватное лечение, нарушение питания, водная и со-
левая нагрузка, присоединение инфекции и др.) могут быстро' перевести гестоз средней тяжести в тяжелый или даже особо тяжелый, к которому относятся преэклампсия и эклампсия.
6.4. Тяжелый гестоз
Тяжелый гестоз, как правило, длительно текущий с первона​чальным атипичным, стертым клиническим течением. Всегда сочетанный.
До 20—22-недельного срока ведущими симптомами являют​ся признаки основного заболевания (эссенциальная хрониче​ская гипертензия, пиелонефрит, хронический гломерулонеф-рит, инфекция, аутоиммунные заболевания, сахарный диабет, гипоталамический синдром).
В плаценте, исходно развивающейся в неблагоприятных ус​ловиях, рано (в 20—24 нед) повышается проницаемость мик​роканалов для нейроспецифических белков — антигенов пло​да; запускается механизм блокирования иммунологической толерантности, образуются циркулирующие иммунные ком​плексы.
Быстро, иногда скачкообразно, на фоне мнимого благопо​лучия формируются:
•  многочисленные и глубокие нарушения микроциркуля​ции, метаболизма, микроангиопатии, микротромбообра-зование;
•  системный острый эндотелиоз (синдром системного вос​палительного ответа на агрессивное воздействие патоген​ных ЦИК);
•  вовлечение системы гемостаза;
•  полиорганная недостаточность;
•  тяжелый эндотоксикоз.
Основные клинические и лабораторные характеристики тя​желого гестоза следующие.
▲ Раннее начало, во II триместре, в сроки 22—24—27 нед беременности.
▲ Длительное течение, превышающее 4—5 нед гестации.
▲ Не просто выраженность клинической симптоматики, а максимальное проявление нескольких или всех симптомов гес​тоза.
▲ Гипертензия и протеинурия, которые выступают на пер​вое место.
▲ На фоне стабильной гипертензии (140/90—160/100 мм рт.ст.) артериальное давление периодически повышается до критического уровня — 170/110 мм рт.ст. и выше. При крити​чески высокой гипертензии (170/110 мм рт.ст. и выше) утра​чивается феномен ауторегуляции мозгового кровотока, повышается проницаемость эндотелия гематоэнцефалического барьера.
▲ Среднее артериальное давление при тяжелом гестозе со​ставляет 128—130 мм рт.ст. и выше, что эквивалентно артери​альному давлению 180/120—190/130 мм рт.ст.
▲ Суточная протеинурия превышает Зги более. Высокая протеинурия — 10—15 г/сут и генерализованные массивные отеки (анасарка) свидетельствуют о наличии фонового заболе​вания почек (хронический гломерулонефрит или тяжелый пиелонефрит).
▲ Для тяжелого гестоза характерно снижение диуреза более чем на 30—40 %, олигурия (суточное выделение мочи менее 1 л); при этом нарушаются в значительной степени все функ​ции почек, в тем числе функция регуляции артериального давления.
▲ Снижение мозгового кровотока, нарушение микроцирку​ляции в печени, образование множества внутрисосудистых тромбов, отложение фибрина в синусах, отек ткани приводят к снижению детоксикационной и белково-синтезирующей функции печени.
▲ В плазме крови диагностируется низкая концентрация белка (ниже 60 г/л).
▲ В оценке тяжелого гестоза большое значение имеет сте​пень выраженности гипопротеинемии, диспротеинемии, ги-поальбуминемии.
▲ Хронический ДВС-синдром характеризуется коагулопа-тией потребления и может временно перейти в подострую форму, что клинически проявляется признаками преэклам-псии. Однако чаще всего неустойчивая подострая форма ДВС-синдрома вновь переходит в хроническую гиперкоагуля​цию, особенно при адекватном лечении тяжелого гестоза или быстром родоразрешении пациентки.
▲ Прогрессирует тромбоцитопения. В первоначальных ана​лизах количество тромбоцитов составляет 300,0 • 109/л, затем оно снижается (250,0 • 109/л—200,0 • 109/л—160,0 • 109/л и т.д.).
▲ Постепенно уменьшается количество фибриногена, со​держание плазминогена и антитромбина III, возрастает уро​вень тромбина, ПДФ, РКФМ, фибронектина, фактора Вил-лебранда.
▲ Снижается такая жесткая константа, как коллоидно-ос​мотическое давление плазмы крови (15 мм рт.ст.).
▲ При тяжелом гестозе гиповолемия может соответствовать недостатку в циркулирующем русле 1500—1900 мл плазмы.
▲ Несоответствие ОЦК, ОЦП емкости сосудистого русла, нарушение регуляции артериального давления со стороны по​чек, надпочечников, вегетативной нервной системы обуслов​ливают высокую гипертензию и различные вегетативные рас​стройства.
▲ Состояние беременных с тяжелым гестозом всегда оцени​вают как тяжелое. Пациентки предъявляют жалобы, обуслов​ленные высокой гипертензией и эндогенной интоксикацией: плохое самочувствие, тревожный сон, нехватка воздуха, одышка, сердцебиение, раздражительность, парестезии.
▲ Клиническая симптоматика отражает системную полиор​ганную недостаточность. Отеки могут быть массивными, гене​рализованными (анасарка) или незначительными.
▲ Неблагоприятными симптомами являются олигурия, по​вышение диастолического артериального давления, снижение пульсового давления, гипопротеинемия.
▲ В моче, как правило, определяются цилиндры, эритроци​ты, нередко — бактерии.
▲ Креатинин крови повышен (0,1232 ммолв/л), остаточный азот 33—100 ммоль/л, скорость клубочковой фильтрации — 30 мл/мин и менее, почечный плазмоток — 300 мл/мин и ниже.
▲ Гиперкреатинемия может свидетельствовать о почечно-печеночной недостаточности. При этом уровень мочевины в крови может быть повышен незначительно, а коэффициент креатинин/остаточный азот достигает 21—25.
▲ Поражения печени при тяжелом гестозе могут носить разнообразный характер: от слабовыраженных нарушений до развития крайне тяжелых состояний: острый жировой гепатоз (ОЖГ), HELLP-синдром, почечно-печеночный синдром в со​четании с легочной недостаточностью.
▲ В основе иммунного поражения печени лежит расстрой​ство синтеза альбумина и нуклеиновых соединений, выпол​няющих роль коферментов и обеспечивающих обмен белков, жиров и углеводов.
▲ Снижение синтеза факторов свертывания крови (прокоа-гулянтных белков) — приводит к геморрагическому диатезу, тромбоцитопении и тромбоцитопатии.
Для тяжелого гестоза свойственны глубокие нарушения в плаценте и у плода. Опережающее созревание плаценты мо​жет достигать 3—4 нед и больше.
У плода чаще всего имеет место выраженная хроническая гипоксия, задержка роста (на 2—3 или 3—4 нед).
Строгого параллелизма между тяжелым состоянием матери и плода не наблюдается. Иногда при очень тяжелом гестозе состояние плода сохраняется относительно удовлетворитель​ным. С другой стороны, новорожденные от матерей с тяже​лым гестозом, как правило, маловесные, ослабленные, неред​ко с врожденным ДВС-синдромом.
При допплерометрии показатели маточно-плацентарного и плодово-плацентарного кровотока могут быть столь нарушен​ными (исчезновение диастолического компонента), что требу​ется немедленное родоразрешение даже при глубоко недоно​шенной беременности.
При хронической гипоксии у плода нарушение кровотока регистрируется в пуповине, аорте, внутренней сонной арте​рии. В тяжелых случаях плод переносит централизацию кро​вообращения (перераспределение потоков крови, направлен​ных на сохранение мозгового, внутрисердечного и печеночно​го кровотока). Может возникнуть гипоперфузия мозга, что приводит к нарушению мозгового кровообращения во внутри​утробном периоде. Изменяется также внутрисердечная гемо​динамика плода, подтверждающая феномен централизации кровообращения. Обращает на себя внимание, что у беремен​ных с тяжелой степенью гестоза снижены все показатели био​физического профиля плода.
Нарушены как "острые" маркеры, определяющие степень тяжести гипоксии: реактивность сердечно-сосудистой систе​мы, дыхательная и общая двигательная активность, мышеч​ный тонус плода, так и "хронические", характеризующие дли​тельность гипоксии: объем околоплодных вод, структура пла​центы, патологические включения. Имеет место ареактивный нестрессовый тест, нарушение регулярности, ритмичности дыхательных движений.
Перенесенная централизация кровообращения у плода со​провождается снижением почечного кровотока, маловодием, нарушением микроциркуляции в легких, разрушением сур-фактантной системы, поэтому у новорожденных нарушение мозгового кровообращения нередко сочетается с дистресс-синдромом и пневмопатией.
Итак, при тяжелом гестозе у плода имеет место ЗВУР, хро​ническая гипоксия. У матери — тяжелые нарушения микро​циркуляции (перфузии) в жизненно важных органах вплоть до дистрофических изменений на уровне клеток (цитолиз).
6.5. Преэклампсия
Преэклампсия — критическое, но обратимое состояние, пред​шествующее самой тяжелой форме гестоза — эклампсии.
Сущность этой патологии заключается в снижении мозго​вого кровообращения в сочетании с генерализацией систем​ных нарушений печени, почек, гемостаза, гемоликвородина-мики, легких, сердечно-сосудистой системы. Однако наруше​ния эти обратимы. При неотложном родоразрешении, адек​ватной терапии прогноз может быть благоприятным.
Преэклампсия — это кратковременное ухудшение состоя​ния пациентки, отражающее временный переход хроническо​го ДВС-синдрома в неустойчивую подострую субкомпенсиро-ванную фазу. Оно может реализоваться в приступ эклампсии и постэклампсическую кому, геморрагический синдром либо
вновь перейти в хроническую стадию ДВС-синдрома, свойст​венную тяжелому гестозу.
ДВС-синдром является обязательным компонентом тяжело​го гестоза, преэклампсии, эклампсии и других критических состояний.
Известно, что в основе развития ДВС-синдрома лежит рас​сеянное свертывание крови в сосудах мелкого калибра, что вызывает блокаду микроциркуляции, хроническую гипоксию, ацидоз и нарушение функции жизненно важных органов. При прогрессирующем и тяжелом гестозе нарушается прежде всего сосудисто-тромбоцитарное звено, происходит активация тромбоцитарной агрегации, имеют место тяжелые поражения эндотелия сосудистой стенки и, таким образом, неизменно развивается тромбогеморрагический синдром. >
Ухудшение состояния пациентки, наблюдаемое при эклам​псии, свидетельствует об истощении противосвертывающих механизмов (антитромбина III, плазминогена), которые рас​ходуются на инактивацию тромбина и других активированных прокоагулянтных факторов.
Преэклампсия и эклампсия — это ситуация скачкообразно из​менившейся и глубокой патологии со стороны ЦНС (цитоток-сический отек головного мозга, нарушение метаболизма и ион​ного гомеостаза).
Для преэклампсии характерна известная клиническая кар​тина: на фоне прогрессирующего гестоза ухудшается состоя​ние пациентки, появляются типичные жалобы на головную боль, бессонницу, тошноту, рвоту, нарушение зрения (след​ствие гипертонической энцефалопатии, отека диска зритель​ного нерва, кровоизлияний в сетчатке глаза или даже ее от​слойки).
Боли в эпигастральной области или в правом подреберье свидетельствуют о напряжении капсулы печени, а также о возникновении множественных мелкоточечных кровоизлия​ний по ходу пищевода и в область чревного сплетения. Может иметь место "судорожная готовность" (гиперрефлексия).
Ухудшение периферического кровообращения проявляется характерной бледностью кожных покровов, иногда акроциа-нозом, мраморностью кожи.
К симптомам преэклампсии следует отнести повышение артериального давления до критического уровня (170/110 мм рт.ст. и выше), при котором может нарушиться ауторегуляция мозгового кровотока, а также олигурию (диурез 600 мл и ни​же), низкий часовой диурез (менее 30 мл/ч), генерализован​ные отеки (анасарка), кожный геморрагический синдром в виде петехий.
При динамическом наблюдении за пациенткой к симпто​мам преэклампсии следует отнести отрицательную динамику:
повышение диастолического давления (свыше ПО мм рт.ст.), изменение частоты пульса: тахикардия 120—130 уд/мин, дви​гательное и психическое возбуждение или угнетение, сниже​ние сухожильных рефлексов, ухудшение лабораторных пока​зателей (гипопротеинемия).
В крови возрастает содержание мочевой кислоты, которое отражает снижение объема плазмы.
Исследование системы гемостаза позволяет выявить коагу-лопатию потребления с начинающейся генерализацией фиб-ринолиза и протеолиза (угроза кровотечения, кровоизлия​ний).
Диссоциация звеньев гемостаза проявляется, с одной сторо​ны, гиперкоагуляцией (по общим коагуляционным тестам), с другой — истощением факторов свертывания крови (фибри​ногена, факторов V, VIII, XIII), нарушением сосудисто-тром-боцитарного звена. Последнее проявляется признаками цен​трализации кровообращения (бледность кожных покровов в сочетании с высокой гипертензией и снижением диуреза) и тромбоцитопенией. В крови накапливаются ингибиторы свер​тывания крови и агрегации, а также продукты деградации фибриногена и фибрина, повышается содержание ПДФ и РКФМ; в мазке крови — обломки эритроцитов (феномен фрагментации).
Следует обращать внимание на содержание ферментов пе​чени (АсАТ, АлАТ, ЛТГ, АДГ), которое может указывать либо на развитие HELLP-синдрома (гиперферментемия), либо на опасность острого жирового гепатоза (нормальное или сни​женное содержание ферментов).
Преэклампсия — есть следствие не только блокады микро-циркуляторного сосудистого русла осаждающимся фибрином, агрегантами клеток и продуктами фибринолиза и протеолиза, но и глубокого повреждения эндотелия. Нарушение микро​циркуляции, снижение кровоснабжения жизненно важных органов наиболее выражены в почках, центральной нервной системе, легких. В связи с этим при преэклампсии появляют​ся симптомы острой почечной недостаточности, которая про​является олигурией, иногда анурией, низкой относительной плотностью мочи, появлением в моче большого количества белка, свободного гемоглобина, цилиндров, эритроцитов. В крови повышается содержание мочевой кислоты, мочевины, креатинина.
Ведущими клиническими симптомами, позволяющими ди​агностировать преэклампсию, являются признаки начинаю​щегося отека мозга.
Причины набухания вещества мозга связаны с артериаль​ной гипертензией, критическим снижением мозгового крово​тока, при котором нарушается феномен ауторегуляции, мета​болическими расстройствами, нарушением водного и электро-
литного баланса, гипоосмолярным синдромом. Однако на ста​дии преэклампсии еще не нарушен ионный гомеостаз, хотя происходит постепенное накопление ионов кальция (Са2+) во внеклеточной жидкости нейронов.
Гормональные сдвиги и другие защитно-приспособитель​ные механизмы, а также адекватная медицинская помощь (в первую очередь прерывание беременности) нередко способст​вуют перераспределению потоков крови, увеличению работы сердца, нормализации синтеза и баланса простагландинов прессорного и депрессорного действия и предупреждению пе​рехода преэклампсии в эклампсию.
Либо, напротив, переход ДВС-синдрома из хронической в подострую и острую стадию, снижение сердечного выброса и возрастание периферического сосудистого сопротивления (по​вышение среднего артериального давления) — "артериальная гипертензия сопротивления" — могут вызвать прогрессирую​щее ухудшение микроциркуляции, гипоксические и метаболи​ческие повреждения мозга вплоть до развития мозговой комы (эклампсии).
И хотя преэклампсия далеко не всегда переходит в эклам​псию, ее появление с высокой долей вероятностью свидетель​ствует об опасности возникновения эклампсии.
6.6. Эклампсия
Эклампсия — это высшее проявление тяжелого гестоза, его конечная стадия, которая сопровождается прежде всего по​терей сознания, глубоким угнетением ЦНС, утратой реакции на внешние раздражители (кома), с быстрым развитием су​дорожного синдрома. Очень редко встречается бессудорож​ная эклампсия, которая относится к чрезвычайно тяжелому гестозу и чаще всего свидетельствует о кровоизлиянии в мозг.
Коматозное состояние и судороги развиваются быстро, молниеносно. Отсюда — название "эклампсия", что в перево​де с греческого означает "вспышка, подобно молнии".
Причиной эклампсии является прямое повреждение голов​ного мозга, обусловленное "критической" гипертензией, по​вышением проницаемости гематоэнцефалического барьера, снижением уровня мозгового кровотока, метаболическими расстройствами, острым нарушением ионных потоков Са2+ через кальциевые каналы, которые в норме прикрыты ионами магния. Поток ионов Са2+ стремительно входит внутрь клет​ки, вытесняя внутриклеточный калий (К+).
От других повреждений мозга (эпилепсия, аневризма, опу-> холь, комы — уремическая, печеночная, диабетическая) экг лампсия отличается рядом особенностей.                                 
▲ Это не заболевание, которое можно отнести к определен​ной нозологической форме; эклампсия — это результат тяже​лого прогрессирующего сочетанного гестоза.
▲ Возникает эклампсия, как и гестоз, не просто во время беременности, а только во второй половине (после 22 нед гес-тации). Послеродовая эклампсия является следствием глубо​ких гемодинамических, метаболических, гипоксических рас​стройств, от которых органы-мишени еще не успели восста​новиться.
▲ Развивается всегда внезапно даже в тех случаях, когда ожидают и предвидят возможность ее возникновения. Эклам​псии чаще всего предшествует не просто тяжелый гестоз, а довольно кратковременное состояние (минуты, часы), име​нуемые преэклампсией.
Симптомы преэклампсии (головная боль, нарушение зре​ния, боли в эпигастральной области и правом подреберье, тошнота, повышенная возбудимость, судорожная готовность) свидетельствуют об отеке и гипоксии мозга, внутричерепной гипертензии, напряжении капсулы печени.
Однако потеря сознания, судороги и постэклампсическая кома развиваются не всегда. Частота гестоза составляет 17— 24,9 %, а эклампсии 1—1,5 % от всех гестозов.
▲ Эклампсии всегда предшествует и сопутствует тяжелая, чаще внезапная артериальная гипертензия (170/110—200/130 мм рт.ст.), которую относят к "критической", так как при этом уровне нарушается ауторегуляция мозгового кровотока.
▲ Эклампсия является самым достоверным доказательством гестоза.
▲ После родоразрешения эклампсия исчезает бесследно и у небеременных женщин ее не бывает.
▲ Эклампсия — крайне опасное состояние, "критическая" форма гестоза, так как может завершиться смертью матери и/ или плода, поэтому необходимо торопиться с родоразреше-нием.
▲ При эклампсии нет предшественников типа ауры как при эпилепсии, а имеют место симптомы отека мозга, набухания печени, снижения мозгового кровотока, полиорганная недос​таточность, эндотоксикоз.
▲ Эклампсия обусловлена наличием живого плода и про​грессирующим гестозом. Внутриутробная смерть плода и/или родоразрешение являются основными факторами прекраще​ния гестоза и предупреждения эклампсии.
В типичном виде эклампсия характеризуется внезапной по​терей сознания и судорогами. Первоначально появляются мелкие подергивания мышц лица, затем судороги распростра​няются на верхние конечности. Далее наступает период тони​ческих судорог, остановка дыхания, возникает резкий цианоз кожных покровов и слизистых оболочек. Зрачки расширяют​ся. Имеется опасность прикусывания языка. Период тониче​ских судорог сменяется клоническими судорогами, которые охватывают туловище, верхние и нижние конечности. Дыха​ние становится хриплым, шумным. Изо рта появляется пена. Затем судороги постепенно исчезают. Весь припадок длится 1,5—2 мин. По окончании припадка больная впадает в кома​тозное состояние.
Если второго, третьего припадка не наступает, больная по​степенно приходит в сознание. Длительность коматозного со​стояния может быть различной, вплоть до развития длитель​ной эклампсической комы, из которой больная может не выйти.
Эклампсия — жизненно опасна даже при наличии одного припадка, так как в момент приступа может произойти крово​излияние в жизненно важные центры мозга (прорыв крови в желудочки мозга) и тогда сознание не восстанавливается. Длительная постэклампсическая кома свидетельствует об очень тяжелом повреждении гемисферы, мозгового ствола, ретикулярной формации мозга или гибели нейронов (смерть мозга).
По клиническому проявлению эклампсию можно разде​лить на:
•   почечную (кома и судороги сопровождаются анурией);
•  мозговую (ведущий симптом — тяжелая артериальная ги-пертензия и ее последствия — ишемические и геморраги-ческие инсульты);
•   печеночную, для которой характерны глубокие метаболи--,,      ческие расстройства, гипопротеинемия, тяжелый эндотелиоз. Об особенностях клинического проявления эклам​псии еще в 1903 г. писал Kyank.
Стремительное развитие эклампсии может произойти при родоразрешении через естественные родовые пути, если схватки недостаточно обезболены, а роды носят затрудненный характер (узкий таз) или имеет место гиперстимуляция сокра​тительной деятельности матки. Любое физическое напряже​ние (потуги), любая агрессия (яркий свет, громкий звук, шум) могут провоцировать приступ эклампсии.
Дело в том, что при тяжелом гестозе, преэклампсии в ре​зультате снижения мозгового кровотока до второго критиче​ского уровня [Варлоу Ч. П. и др., 1998] происходит наруше​ние энергетического метаболизма, аноксическая деполяриза​ция клеток мозга [Hossmann, 1994], у которых исчерпаны ре​зервы перфузии. Нейроны становятся необычайно чувстви​тельны к изменению перфузионного давления, усилению ги-поволемии (вызванной гипотензивной терапией), а также к усиленным звукам и яркому свету.
Поэтому в акушерских стационарах вплоть до середины 60-х годов XX в. беременных с преэклампсией и эклампсией помещали в отдельные затемненные, изолированные от света и шума палаты. Согласно методическим рекомендациям МЗ (1964), "даже измерение АД должно производиться под эфир​ным наркозом и через 20 мин после введения магнезии".
Известны клинические формы эклампсии: отдельный при​падок, серия судорожных припадков (status eclampticus).
Эклампсия возможна после кесарева сечения и слишком поспешной экстубации, когда еще не восстановлены функции почек, печени, не нормализовано артериальное давление и не обеспечена адекватная вентиляция легких.
Чаще всего эклампсия развивается во время беременности, что составляет от 68 до 75 %, реже в родах — 27—30 % и еще реже в 1—2-е сутки после родов — 1—2 %.
Итак, эклампсия — это острое повреждение головного мозга при гестозе в результате:
•  тяжелой артериальной гипертензии, уровень которой дос​тигает критического — 170/110 мм рт.ст. и выше;
•   эндотоксикоза;
•  нарушения функции печени, почек, легких, в результате че​го снижается синтез белков, прокоагулянтов, развивается хроническая гипоксия. Усиливается перекисное окисле​ние липидов, накапливаются токсичные продукты, по​вреждающие клеточные мембраны;
•   прогрессирующего ДВС-синдрома, который переходит из хронической в подострую и острую стадии развития;
•   острого эндотелиоза иммунного генеза;
•   накопления циркулирующих иммунных комплексов по мере дальнейшего развития беременности и существующего "прорыва" плацентарного барьера.
И пока циркулирующие иммунные комплексы (в том числе мембраноатакующий комплекс" С5—С9) не прекратят свое разрушающее действие на клетки эндотелия сосудов, формен​ные элементы крови, ткани жизненно важных органов, гестоз ведет к острому повреждению мозга.
Разберем, в чем же заключается сущность и особенность эклампсии, ее внезапность, неожиданность, сочетание потери сознания и судорожного синдрома.
Успехи нейрофизиологии и неврологии в отношении зако​номерностей изменений головного мозга в связи со снижени​ем мозгового кровотока и утратой феномена его ауторегуляции позволяют нам экстраполировать некоторые известные положения на понимание сути глубинных процессов, проис​ходящих при тяжелом гестозе, преэклампсии и эклампсии.
В основе развития эклампсии лежит не какая-то отдельная причина, а взаимодействие многих факторов, возникающих при прогрессирующем гестозе. Подчеркиваем, именно при гестозе.
Головной мозг человека с его самосознанием и высшей функцией управления системами регуляции является как бы "пришельцем" в эволюционно устоявшемся биологическом мире. Причины гестоза связаны с попаданием в кровоток ма​тери нейроспецифических белков плода, которые появляются с 22-й недели гестации.
До 22 нед внутриутробного развития плод не способен к выживанию вне организма матери, так как не сформированы высшие структуры головного мозга, осуществляющие инте-гративные функции. Именно в эти сроки гестации у плода впервые появляются нейроспецифические белки, способные при проникновении через поврежденный плацентарный барь​ер в кровоток матери вызвать острое системное иммунное воспаление сосудов.
Мозг человека хорошо защищен от воздействия экзогенных и эндогенных повреждающих факторов. Помимо костного че​репа, поверхностных оболочек, мозг имеет специализирован​ный гематоэнцефалический барьер (ГЭБ), который образуется сосудистой стенкой и глиальными элементами.
ГЭБ обеспечивает гомеостаз среды мозга, поддержание оп​ределенного количества воды, жирорастворимых веществ, со​хранение концентрации ионов и их биологического равнове​сия.
С помощью ГЭБ мозг выбирает из крови необходимые пла​стические вещества для обеспечения энергией. Нарушение или незрелость ГЭБ (что имеет место у плода) приводит к по​явлению в крови матери нейроспецифических белков, кото​рые обусловливают иммунологический механизм гестоза.
У здоровых беременных женщин с неосложненным течением беременности свободно циркулирующих антител к нейроантигенам мозговой ткани нет.                                                          
Длительно текущий тяжелый сочетанный гестоз, критиче4 екая артериальная гипертензия, иммунокомплексное повреж​дение жизненно важных органов и систем нарушают прони​цаемость ГЭБ.
При повышенной проницаемости ГЭБ мозг неординарно реагирует на нарушение гомеостаза по сравнению с другими органами. У мозга человека очень низкий запас прочности и устойчивости. Мозг очень зависим от содержания в крови ки​слорода, глюкозы, АТФ, концентрации ионов калия внутри клетки и главных внеклеточных катионов, ионов кальция и на​трия вне клетки.
Поскольку мозг не способен запасать энергию, ему посто​янно требуется поступление оксигенированной крови с доста​точным содержанием глюкозы. В отличие от других органов мозг в качестве единственного субстрата для метаболизма ис​пользует глюкозу (около 75—100 мг/мин или 125 г/день). При кислородной недостаточности процесс гликолиза нарушается, происходит накопление молочной кислоты, митохондрии ут​рачивают способность связывать кальций [Siesjo, 1992].
Мозгу необходимо хорошее кровоснабжение. В медицине известен феномен централизации кровотока. В крайне тяже​лых, критических состояниях (массивная кровопотеря, шок, гипоксия) мозг сохраняет свое кровоснабжение на нормаль​ном уровне, в то время как в других жизненно важных орга​нах (почки, печень, легкие) кровоток снижается.
Нормальный кровоток у молодого здорового человека со​ставляет выше 50—55 мл/100 г мозга в 1 мин, более высокие цифры до 35 лети несколько снижены после 60 лет [Leenders et al., 1990].
Снижение мозгового кровотока ниже уровня 50—55 мл/100 г в 1 мин нарушает интенсивность метаболизма мозговой тка​ни, повышает проницаемость ГЭБ.
Уровень мозгового кровотока всегда сохраняется на посто​янных цифрах независимо от изменения системного артери​ального давления. Эта стабильность обеспечивается механиз​мами ауторегуляции, но при условии, если артериальное давле​ние изменяется не выше 160/110 и не ниже 90/60 мм рт.ст. [Powers, 1991].
Резкое повышение артериального давления — 170/110 мм рт.ст. и выше или же снижение до 80/40 мм рт.ст. исчерпы​вают резервы механизмов ауторегуляции и мозговой крово​ток изменяется параллельно давлению крови. У гипертони​ков порог нарушения ауторегуляции мозгового кровотока повышен.
Повышение проницаемости ГЭБ начинается при снижении кровотока на 20—30 %, когда его уровень от исходного со​ставляет 70—80 %. Это соответствует цифрам ниже 50—55 мл/ 100 г ткани мозга в 1 мин, что, по-видимому, присуще тяже​лому гестозу.
Реакция мозга на снижение перфузии сопровождается тор​можением белкового синтеза. Клинически это проявляется ухудшением самочувствия и состояния. Жалобы больных не специфичны: слабость, утомляемость, плохой сон, отсутствие аппетита. Объективно выявляются признаки тяжелого гестоза: высокая гипертензия, протеинурия свыше 3 г/сут, выражен​ная гипопротеинемия (содержание белка в плазме крови ме​нее 60 г/л), признаки коагулопатии потребления ДВС-синдро-ма, снижение диуреза на 30 % и более.
Снижение мозгового кровотока ниже 50—55 мл/100 г в 1 мин относится к первому критическому уровню, так как лю​бая дополнительная нагрузка в виде психического или физи​ческого напряжения может вызвать еще большее снижение перфузии мозга, нарушение метаболизма, цитотоксический отек, гипоксию и т. д.
Торможение белкового синтеза в печени как бы блокирует важнейшее звено приспособительных возможностей организ​ма. Напомним, что при хроническом ДВС-синдроме в фазе коагулопатии потребления большинство прокоагулянтных факторов, которые расходуются на процессы тромбообразова-ния, восстанавливаются за счет усиленного синтеза белков в печени.
Нарушение синтетической функции печени при дальней​шем усугублении критического снижения мозгового кровото​ка до 35 мл/100 г в 1 мин может привести к развитию неус​тойчивой непродолжительной подострой стадии ДВС-синдро-ма, что соответствует преэклампсии, и далее k гипокоагуляци-онным иммунозависимым синдромам: отслойке плаценты, от​слойке сетчатки глаза, маточному кровотечению, иммунному поражению печени в виде HELLP-синдрома или ОЖГ.
В связи с этим при тяжелом гестозе необходимо торопиться с родоразрешением, пока не выпадают важнейшие звенья ком​пенсации.
Снижение кровотока на 50 % от нормальной величины — до 35 мл/100 г в 1 мин относится ко второму критическому уровню. Эта стадия гестоза соответствует преэклампсии (дли​тельный сосудистый спазм, метаболические расстройства, уве​личение давления во внесосудистом пространстве, переполне​ние сосудов кровью, цитотоксический отек мозга, постепен​ное накопление ионов Са2+.
Ишемия мозга вызывает активацию анаэробного гликолиза, усиление перекисного окисления липидов, увеличение обра​зования лактата, развитие ацидоза и отек мозга, который яв​ляется главным звеном состояния преэклампсии.
Внеклеточный натрий входит в клетку, увлекая за собой молекулы воды. Развивается цитотоксический отек мозга. Клинические проявления отека мозга и низкой мозговой пер​фузии отражены в классической картине преэклампсии. "Су​дорожная готовность" объясняется начальными нарушениями ионных потоков в микроканалах мембран клеток. Ионы каль​ция постепенно перемещаются из внеклеточной среды в клет​ку, медленно вытесняя ионы калия. Происходит нарушение ионного баланса между внутриклеточным калием и внекле​точным натрием и водой. Клетки мозга набухают.
При переходе от умеренной мозговой ишемии к еще более тяжелой (20 мл/100 г в 1 мин) развивается третий критиче​ский уровень снижения мозгового кровотока, при котором ут​рачивается феномен ауторегуляции, резко нарушается клеточ​ный ионный гомеостаз, растормаживаются структуры мозга, которые до этого находились под тормозным контролем.
Мозговой кровоток с этого момента пассивно изменяется вместе с перфузионным и артериальным давлением в системе общей гемодинамики.
На фоне нарастающего цитотоксического отека мозга (энер​гетический дефицит, гипоксия, потеря АТФ, высвобождение глутамата, ослабление ионного насоса) открываются каналы, ранее предназначенные только для моновалентных катионов натрия (Na+, K+). В норме они блокированы ионами магния.
При изменениях, связанных с тяжелым гестозом и преэк-лампсией, магния недостаточно и ионы кальция (антагонисты магния) стремительно входят внутрь клетки, вытесняя ионы калия, тем самым вызывая массивный выброс нейротранс-миттеров, потерю сознания и судороги.
В связи со стремительностью процесса ионных нарушений приступ эклампсии всегда носит внезапный характер. Далее — ионное равновесие либо восстанавливается, либо дальнейшее снижение мозгового кровотока (до 10 мл/100 в 1 мин) перехо​дит границы обратимых повреждений нейронов и глии. Нару​шается целостность мембран клеток. При снижении мозгово​го кровотока до 10 мл/100 г в 1 мин и менее развиваются не​обратимые ишемические и геморрагический инфаркты, ише-мическая смерть мозга.
Таким образом, эклампсия — это цитотоксический отек мозга и стремительное нарушение ионного гомеостаза в ре​зультате:
•  критического снижения мозгового кровотока до третьего уровня;
•  повышения проницаемости гематоэнцефалического барь​ера,
цитотоксического отека мозга; утраты феномена ауторегуляцищ энергетического истощения; метаболических нарушений; .     гипоксии; ацидоза.
Отсюда становятся понятными особенности эклампсии, ее молниеносность, возможность развития судорожного синдро​ма не только при очень высокой гипертензии, но и при уме​ренном повышении артериального давления (отсутствие само​регуляции мозгового кровотока), необходимость применения сульфата магния у больных с тяжелым гестозом и преэкламп-сией.
Эклампсия относится к критической, особо тяжелой форме гестоза, хотя и обратимой.
Единственным методом лечения и предупреждения эклам​псии является немедленное родоразрешение с одновремен​ной, очень осторожной корригирующей терапией.
Ишемия мозга вызывает не только нарушение функции нейронов, но и усиливает цитотоксический отек. При этом больше страдает белое вещество мозга. Быстрое накопление компонентов плазмы, проникающей во внеклеточное про​странство мозга, может вызвать разрыв связей между нейро​нами, дислокацию мозга (транстенториальное вклинение), ко​торое и является наиболее частой причиной смерти.
Таким образом, при пороговом снижении кровотока ниже 50—55 мл/100 г в 1 мин, что имеет место при тяжелом гестозе, уменьшается синтетическая функция печени и подавляется образование белков.
Второй уровень снижения церебрального кровотока (35 мл/ 100 г в 1 мин), соответствующий преэклампсии, стимулирует анаэробный гликолиз, нарушает энергетический метаболизм, вызывает отек мозга и ослабление функции "обменника" ион​ного гомеостаза (постепенное накопление в клетках ионов кальция).
При снижении кровотока до третьего критического уровня (20 мл/100 г в 1 мин) происходит аноксическая деполяриза​ция клеток мозга и стремительное нарушение ионного равно​весия, нарушение кальциевого насоса.
Дальнейшая ишемия (ниже 10 мл/100 г в 1 мин) угнетает механизмы клеточного транспорта, сопровождается токсиче​ским повреждением нейронов липидными перекисями, сво​бодными кислородными радикалами вплоть до разрушения и гибели клеток мозга.
Глава 7
НАБЛЮДЕНИЕ ЗА БЕРЕМЕННОЙ В ЖЕНСКОЙ КОНСУЛЬТАЦИИ. ПРОФИЛАКТИКА ГЕСТОЗА
7.1. Задачи женской консультации
Основной целью наблюдения за беременными в женской кон​сультации является сохранение физиологического течения бе​ременности и проведение профилактических мероприятий по предупреждению осложнений, в первую очередь плацентар​ной недостаточности и гестоза.
В связи с этим перед женской консультацией поставлены следующие задачи.
1.  Определить наличие беременности и ее срок.
2.   Оценить анамнез, общее и гинекологическое здоровье беременной женщины.
3.  Провести полноценное клинико-лабораторное и инстру​ментальное обследование матери и плода, выявить наличие и характер соматических, нейроэндокринных и гинекологиче​ских заболеваний.
4.  Выявить факторы риска развития фетоплацентарной не​достаточности и гестоза.
5.  Решить вопрос о возможности сохранения беременности.
6.  Провести профилактические мероприятия по предупреж​дению осложненного течения беременности.
7.  При появлении клинических и/или лабораторных при​знаков патологии беременности своевременно госпитализиро​вать пациентку в стационар.
8.   Оказать необходимую высококвалифицированную  по​мощь.
9.  Оценить состояние плода и его рост в соответствии с гес-тационным сроком.
10.  Продолжить лечение ФПН и гестоза после выписки па​циентки из стационара.
11.  Сохранять постоянную преемственность между женской консультацией и стационаром в наблюдении и лечении бере​менных и родильниц (обмен информацией).
При первом обращении женщины по поводу беременности необходимо следующее.
▲ Собрать общий и специальный анамнез, обратив внима​ние на наследственность, перенесенные заболевания (общие и гинекологические), операции, переливания крови, особенно​сти менструальной и репродуктивной функций.
▲ Отметить течение и исход предыдущих беременностей (гестоз, недонашивание, мертворождения, операции в родах, масса рожденных детей, осложнения в родах, после родов и абортов и др.).
▲ При наличии экстрагенитальных заболеваний опреде​лить их характер (острый, хронический, обострения), прини​маемое медикаментозное лечение, наблюдение у специали​стов. Уточнить состояние здоровья мужа, характер производ​ства (наличие профессиональной вредности, вредные при​вычки).
Во время первого визита в женскую консультацию женщи​не необходимо предоставить в письменном виде информацию о скрининговых исследованиях, доступных во время беремен​ности, которые могут предложить органы здравоохранения го​рода.
Должны быть в наличии печатные брошюры до различным программам скрининга (предпочтительно с описанием каждой отдельной ситуации).
Иногда необходимо собеседование с психологом, что помо​жет будущей матери понять настоящие жизненные ценности, предупредить ее и супруга от необдуманных поступков в отно​шении возможного прерывания беременности.
7.2. Факторы риска развития гестоза
Риск развития гестоза имеет место практически у каждой бе​ременной. Однако наиболее вероятный риск гестоза при сле​дующих заболеваниях и состояниях.
1.  Сердечно-сосудистые заболевания (артериальная гипер-тензия и гипотония).
2.    Заболевания    почек,    печени,    желудочно-кишечного тракта.
3.  Эндокринопатии: ожирение, сахарный диабет, заболева​ния щитовидной железы.
4.  Многоплодная беременность.
5.  Беременность у юных — до 18 лет и первородящих позд​него возраста — 35 лет и старше.
6.  Наследственная отягощенность (гестоз у матери).
7.  Аутоиммунные заболевания (антифосфолипидный син​дром, системная красная волчанка).
8.  Хронические инфекции.
9.  Социальное неблагополучие (бедность, нерегистрирован​ный брак, плохие условия существования).
7.3. Доказательная медицина в отношении гестоза
С точки зрения доказательной медицины основные положе​ния в диагностике гестоза следующие.
▲ Одновременное повышение артериального давления и появление протеинурии после 20-й недели беременности.
▲ Артериальное давление считают высоким во время бере​менности, если при измерении каждые 6 ч получают следую​щие результаты:
•  систолическое артериальное давление равно или выше 140 мм рт.ст.;
•  диастолическое артериальное давление равно или выше 90 мм рт.ст.;
•  систолическое артериальное давление увеличивается на 30 мм рт.ст. или более;
•  диастолическое артериальное давление увеличивается на 15 мм рт.ст. или более.
▲ Значительная суточная протеинурия (0,3 г/л или более).
▲ Ранняя диагностика повышение артериального давления — задача женской консультации.
▲ Обычно диастолическое артериальное давление в середи​не беременности снижается, поэтому в указанный период риск преэклампсии наименьший.
• Патологические изменения мочи
▲ Во время беременности, особенно для выявления преэклам​псии, определяют количество белка в суточной моче. Риск разви​тия преэклампсии появляется с 20-й недели беременности:
•  если протеинурия возникает в начале беременности, сле​дует исключить заболевание почек;
•  если в моче обнаруживают белок, необходим бактериаль​ный посев мочи;
•  если в контрольном исследовании через 3 дня протеину​рии не обнаруживают, то бывает достаточным во время визитов женщины к врачу (в женскую консультацию) проводить контрольные исследования мочи;
•  если у беременной есть протеинурия, но нет никаких симптомов заболевания или отеков и ее артериальное давление в норме,  необходимо провести исследование осадка мочи, креатинина сыворотки крови и белка в су​точной моче. Если у пациентки есть гематурия или уро​вень креатинина достигает 90 мкмоль/л, женщину всегда необходимо направлять в акушерский стационар.
▲ В начале беременности однократно нужно провести тест на наличие бактерий в моче у беременных, входящих в груп​пы высокого риска (например, имеющих рецидивирующую инфекцию мочевых путей, угрозу преждевременных родов). Этот анализ проводят регулярно, равно как и бактериальный посев мочи. При бессимптомной бактериурии следует назна​чить лекарственную терапию.
•  Другие лабораторные исследования, которые проводят в женской консультации     
▲ Гематокритное число крови. 
▲ Гемоглобин крови.                 
▲ АсАТ сыворотки крови.                                                
▲ Количество тромбоцитов в крови.
▲ Содержание азота мочевины в крови.
▲ Гематокритное число может возрасти в связи со сгущени​ем крови при преэклампсии.
▲ Увеличение активности аминотрансфераз в сыворотке крови, уменьшение количества тромбоцитов и увеличение со​держания азота мочевины в крови отражают развитие в орга​низме патологического процесса.
•  Лечение повышенного артериального давления во время беременности
▲ Ограничение потребления поваренной соли и соблюде​ние режима с достаточным отдыхом.
▲ Лекарственную терапию назначают при повышении диа-столического артериального давления до 100 мм рт.ст. и выше.
▲ При сахарном диабете или заболеваниях почек лекарст​венные препараты часто назначают уже при более низких зна​чениях артериального давления.
▲ Лечение назначают после консультации со специалистом.
II Ни один из методов лечения не способствует увеличению кро-II вотока у плода.
Значительное снижение артериального давления может на​рушить кровообращение в матке. Назначаемый лекарствен​ный препарат должен быть безопасен в отношении плода.
▲ Лабеталол (а-, р-адреноблокатор)с обычно используют по 100—400 мг 3 раза в сутки.
▲ Можно назначить р-адреноблокаторы с внутренней адре-номиметической активностью — нифедипин, клонидин, ве-рапамил или празозин.
▲ Следует избегать назначения ингибиторов АПФ, диурети​ков, резерпина и диазоксида.
▲ Беременным из группы высокого риска по развитию гес-тационной артериальной гипертензии может быть полезен до​полнительный прием препаратов кальция.
•  Профилактика преэклампсии
▲ Назначение беременным из группы риска малых доз ацетилсалициловой кислоты (50—75 мг/сут) начиная с конца I триместра беременности может улучшить прогноз для плода.
•  Основные положения доказательной медицины из разде​ла "Беременность и артериальное давление"
▲ Наиболее важная цель наблюдения за женщиной во вре​мя беременности — как можно более раннее выявление пре-эклампсии.
▲ Необходимо внимательно следить за течением артериаль​ной гипертензии, вызванной беременностью.
▲ Артериальная гипертензия во время беременности — ос​новная причина материнской заболеваемости, перинатальной заболеваемости и смертности.
▲ Следует тщательно наблюдать за течением беременности женщины с предшествующей артериальной гипертензией в анамнезе.
▲ У женщин с артериальной гипертензией в анамнезе и развитием сочетанной формы преэклампсии при второй и по​следующей беременностях риск перинатальной смерти досто​верно выше, чем у первобеременных с преэклампсией, воз​никшей без предшествующей артериальной гипертензии.
▲ Артериальное давление, превышающее 140/90 мм рт.ст., или увеличение систолического давления на 30 мм рт.ст. либо диастолического на 15 мм рт.ст. называют повышенным арте​риальным давлением во время беременности.
▲ При диагностировании высокого артериального давления до беременности или до 20-й недели беременности артериаль​ную гипертензию считают хронической.
▲ Гестационная артериальная гипертензия возникает толь​ко после 20-й недели беременности.
▲ Понятие преэклампсии включает одновременно повыше​ние артериального давления и появление протеинурии после 20-й недели беременности.
▲ Протеинурия 0,3 г/сут может возникать при нормальном течении беременности; для подтверждения диагноза преэк​лампсии протеинурия должна составить 0,5 г/сут.
▲ В начальной стадии развития преэклампсии (синоним — гестоз) изменения в почках могут еще отсутствовать и арте​риальная гипертензия может не сопровождаться протеину-рией.
▲ Сочетанная форма преэклампсии возникает при присое​динении к хронической артериальной гипертензии протеину​рии после 20-й недели беременности.
•  Другие разделы доказательной медицины
▲ При нормальном течении беременности систолическое артериальное давление практически всю беременность нахо​дится на уровне чуть ниже исходного, имеющегося до бере​менности.
▲ Диастолическое артериальное давление до III триместра беременности находится на уровне ниже исходного, имеющегося до беременности, а затем поднимается до исходного уровня.
▲ Почти у половины беременных артериальное давление во II триместре умеренно снижается.
▲ Эти физиологические изменения артериального давления врач женской консультации может неправильно интерпрети​ровать.
▲ Важно следить за уровнем артериального давления и его изменениями с самого начала беременности.
▲ Артериальное давление необходимо измерять во время каждого посещения врача, так как оно может быстро возрасти за очень короткий промежуток времени.
▲ Артериальное давление следует измерять на правой руке (не через одежду) по крайней мере после 15-минутного отды​ха. Для тучных пациенток необходимо подобрать манжету достаточной длины и ширины.
▲ Беременным рекомендовано иметь прибор для измерения артериального давления в домашних условиях: он позволяет проводить более активное наблюдение за уровнем давления, когда оно превышает 140/90 мм рт.ст., а также у женщин из группы риска.
▲ Во II триместре беременности повышение диастоличе-ского давления более 85 мм рт.ст. расценивают как фактор риска.
▲ Повышение артериального давления в ночное время уве​личивает степень риска.
▲ В начале беременности следует установить вероятность появления высокого артериального давления и развития пре-эклампсии. Необходимо предупредить пациентку.
▲ В случае наличия повышенного риска после 20-й недели беременности следует проводить интенсивный контроль за состоянием таких беременных (интервал в 4 нед слишком ве​лик!).
Все эти выдержки взяты из клинических рекомендаций для практических врачей, приведенных в первом в СНГ издании многопрофильного руководства по диагностике и лечению наиболее распространенных заболеваний и клинических син​дромов, основанных на доказательной медицине. Достовер​ные, или доказанные, данные получают из качественных кли​нических исследований, которые проведены в соответствии со строгой методологией. Достоверность распределяется от А до D, исходя из количества сходных исследований по данной проблеме и их качества.
А: высокая достоверность; основана на результатах нескольких независимых клинических исследований с совпадением результатов, обобщенных в систематических обзорах.
В: умеренная достоверность; основана на результатах по меньшей мере нескольких независимых, близких по целям клинических исследований.
С: ограниченная достоверность, основана на результатах по меньшей мере одного клинического исследования.
D: строгие научные доказательства отсутствуют (исследова​ния не проводились), утверждение основано на мнении экс​пертов.
7.4. Выявление ранних признаков гестоза
Задачами женской консультации в нашей стране являются на​блюдение за беременными женщинами и профилактика гес​тоза.
Диспансеризации подлежат все беременные женщины, на​чиная с самых ранних сроков беременности (до 12 нед) и ро​дильницы. Выявление беременных проводится при обраще​нии женщин в женскую консультацию и при профилактиче​ских осмотрах.
При нормальном течении беременности здоровой женщине рекомендуется посетить консультацию со всеми анализами и заключениями врачей через 7—10 дней после первого обраще​ния, а затем посещать врача в первую половину беременности 1 раз в месяц, после 28 нед беременности — 2 раза в месяц (приказ Министерства здравоохранения России № 50 от 10.02.2003 г.). По показаниям — 1 раз в неделю. За время бе​ременности женщина должна посетить консультацию пример​но 6—8 раз. При заболевании женщины или патологическом течении беременности, не требующем госпитализации, часто​та осмотров определяется врачом в индивидуальном порядке. Особенно важно, чтобы беременная аккуратно посещала кон​сультацию в период дородового отпуска.
Каждая беременная должна быть осмотрена терапевтом, стоматологом, отоларингологом и по показаниям другими специалистами (окулистом, эндокринологом и др.); при необ​ходимости — санирована.
При первом обращении женщины в консультацию по пово​ду беременности необходимо: произвести общий осмотр жен​щины, измерить рост, массу тела, окружность живота и раз​мер таза; произвести двуручное исследование, измерить диа​гональную конъюгату таза, измерить артериальное давление (на обеих руках) и определить состояние легких, сердца, пече​ни, почек и других органов. Провести УЗ И.
При каждом повторном осмотре беременной, кроме аку​шерского обследования (высота дна матки, окружность живота, сердцебиение плода, положение его и т. п.), необходимо измерить массу тела и артериальное давление (на обеих ру​ках), выявлять наличие скрытых и явных отеков.
После первого осмотра и взятия всех необходимых анали​зов, второй осмотр проводится через 7—10 дней. Желатель​но, чтобы женщина пришла вместе с мужем. Следует выяс​нить отношение супругов к беременности (желанная, непла​нируемая), объяснить наличие факторов риска (заболевания, инфекция, аномалии развития), предупредить о возможно​сти профилактической госпитализации, рассказать об осо​бенностях питания во время беременности, снабдить супру-, гов необходимыми брошюрами, где напечатана нужная информация.                                                                                  
Терапевт осматривает беременную женщину не менее 2 раз; за беременность: при первой явке и в 32 нед. Другие специа- • листы — по показаниям. При выявлении первых признаков начинающегося гестоза пациентку следует осматривать 2 раза в неделю. Если симптомы гестоза не исчезают, необходима госпитализация. Особое внимание должно быть уделено бере​менным с наличием факторов риска (экстрагенитальные забо​левания, отягощенный акушерско-гинекологический анамнез и др.).
При первом определении срока беременности необходимо согласовать его со сроком, предполагаемым самой женщиной. При каждом повторном осмотре беременной, кроме опроса и акушерского обследования, необходимо выявить наличие яв​ных и скрытых отеков, обращать внимание на правильность соблюдения женщиной режима труда, отдыха, питания и на выполнение соответствующего комплекса физических упраж​нений. Особое внимание следует уделить функциональной оценке состояния плода (шевеление, сердцебиение, предпола​гаемую массу).
Необходимо обращать внимание на самые ранние признаки начинающего гестоза.
1.  Жалобы на повышенную потребность в жидкости (много пьет) и снижение количества выделяемой мочи, а также ник-турию. Если в норме ночью выделяется 20 % от суточного диуреза, при гестозе ночной диурез составляет 35—40 %.
2.  Патологическая прибавка массы тела (скрытые отеки). Беременная с 20 нед гестации прибавляет в массе тела не 50 г/сут—350 г/нед, а 500—600 г/нед и более в сочетании со снижением диуреза.
После соблюдения диеты, "разгрузочных" дней (которые многие пациентки переносят с трудом) диурез на какое-то время нормализуется, затем вновь снижается, что свидетель​ствует о скрытых отеках.
3.  Хотя многие авторы подчеркивают, что отеки не всегда являются патогномоничными признаками начавшегося гестоза, тем не менее следует обратить внимание на утренние оте​ки вокруг глаз, в области нижних конечностей, которые нель​зя отнести к гидростатическим.
4.   Следует оценить изменение (повышение) артериального давления  на  небольшие  психоэмоциональные  раздражения ("гипертония белого халата") и/или в ответ на небольшие фи​зические нагрузки (тест с поворотом тела на правый и левый бок в горизонтальном положении в течение 5 мин; тест с из​менением положения: сесть, встать 20 раз). У здоровой бере​менной артериальное давление практически не изменяется, у беременной с начавшимся гестозом артериальное давление повышается на 15—20 %.
5.  Особо важное значение имеет повышение диастоличе-ского артериального давления (125/90 мм рт.ст.), что указы​вает на повышение периферического сосудистого сопротив​ления.
6.  О нарушении микроциркуляции свидетельствует проба с поднятием рук над головой.  В течение 20—30 с женщине предлагается поднять вверх руки и сжимать кисти в кулак, по​сле чего руки опускаются. Побледнение конечностей, появле​ние парестезии указывает на определенные нарушения перифе​рического кровообращения.
7.  Особое внимание следует уделять выявлению артериаль​ной гипертензии по отношении к исходному артериальному давлению  (до  беременности,  в  ранние  сроки  гестации,  в 10 нед беременности, когда артериальное давление должно быть самым низким за всю беременность).
8.  Такие известные симптомы, как протеинурия, суточная потеря белка с мочой более 300 мг/сут, гипопротеинемия (со​держание белка в плазме крови менее 65 г/л) являются более поздними симптомами уже развившегося гестоза, требующего госпитализации беременной в стационар.
9.  Гестоз начинается с повышения проницаемости плацен​ты для нейроспецифических белков плода, что происходит в 22 нед гестации и позже, поэтому у женщины с факторами риска по развитию гестоза необходимо в 19—20 нед беремен​ности провести полное исследование фетоплацентарной сис​темы с помощью допплерометрии, а у матери — повторное ге-мостазиологическое исследование.
В дальнейшем оценку роста плода и изменения гемостазио-граммы сопоставляют с первым оценочным исследованием, произведенным в I триместре беременности.
При гестозе первичным звеном поражения является сосуди-сто-тромбоцитарное, поэтому важно исследовать адгезивно-агрегационную функцию тромбоцитов с АДФ, коллагеном и ристомицином. Тромбоцитопения, гиперфибриногенемия, ги-перпротромбинемия относятся к признакам прогрессирующей
гиперкоагуляции. В отличие от нормально протекающей бере​менности, когда также наблюдается гиперкоагуляция, при гестозе угнетается активность антикоагулянтов (снижение ак​тивности антитромбина III), а также уменьшается количество тромбоцитов, которые не только расходуются на процессы об​разования рыхлых тромбов в системе микроциркуляции, но и разрушаются, когда на их мембранах фиксируются циркули​рующие иммунные комплексы.
10.   Повышение  вязкости  крови  отражает гематокритное число. Если его нормальное значение во время беременности составляет 30—32 %, то повышение от 33 до 42 % считается патологическим (чем выше, тем хуже).
11.  Периодически после 20 нед гестации необходимо из​мерять суточный диурез. Это может делать сама беремен​ная женщина и результаты выпитой и выделенной жидко​сти предоставлять врачу при посещении женской консуль​тации.
7.5. Профилактика гестоза в женской консультации
•  Режим
1.   Режим — лечебно-охранительный, спокойный, ночной сон должен быть не менее 8—10 ч и дневной отдых 1—2 ч. Пребывание в теплой постели улучшает маточно-плацентар-ный и почечный кровоток. Целесообразно во время беремен​ности слушать спокойную классическую музыку.
2.  При отсутствии противопоказаний и при наличии усло​вий показаны уроки плавания в бассейне под руководством инструктора 1—2 раза в неделю, а также общеукрепляющая дыхательная гимнастика. Гидротерапия в определенной степе​ни расширяет сосуды почек, снижает артериальное давление, стимулирует диурез, уменьшает периферическое сосудистое сопротивление.
3.   Прогулки на свежем воздухе в течение часа не менее 2 раз в день, в весенне-летнее время — чаще.
4.  Следует избегать тяжелых физических нагрузок, стрессо​вых ситуаций, пребывания в местах большого скопления на​рода. Это особенно важно при неблагополучной эпидемиоло​гической ситуации (опасность заражения ОРВИ).
5.  Во время беременности противопоказано курение, упот​ребление алкоголя.
•  Питание
Правильное питание влияет на сохранение обмена веществ, эндокринно-гуморальные регуляторные механизмы. Питание при беременности должно быть дробным (5—6-кратный при-
ем пищи небольшими порциями). Несомненно, следует огра​ничить потребление поваренной соли до 3—5 г в сутки.
Химический состав суточного рациона составляет: белков 120—140 г, жиров 80—90 г, углеводов 400—450 г. До 50 % бел​ков должно быть животного происхождения (мясо, рыба, яй​цо, молочные продукты), остальные — растительные.
Особенно полезен творог (до 100—150 г), обладающий ли-потропными свойствами. Беременным следует ограничивать прием жиров с высоким содержанием насыщенных жирных кислот и заменить жирами с преимущественным содержанием полиненасыщенных жирных кислот (растительное масло). Следует подчеркнуть опасное для сосудов влияние перекис-ных липидов, поэтому необходимо исключить жареные про​дукты. В сутки рекомендуют до 40 мл растительного масла, которое богато эссенциальными жирными кислотами (пред​шественники образования в организме арахидоновой кисло​ты), необходимыми для синтеза простагландинов.
В пищевом рационе должны преобладать овощи, фрукты, ягоды, сырые соки.
Углеводы значительно восполняют энергетические затраты: так, 500 г углеводов при сгорании дают 2 тыс. ккал, т. е. 2/3 всей суточной энергии. При недостатке углеводов на образо​вание энергии расходуются белки и гликоген из печени, со​держание которого при гестозе значительно снижено. Избы​точное потребление углеводов снижает сопротивляемость ор​ганизма.
Количество калорий составляет для беременных до 2,5— 3 тыс. в сутки (не более).
Питание беременных должно быть разнообразным и полно​ценным. Ежедневно беременная должна получать: мяса или рыбы — 120—150 г; молока или кефира — 200 г; творога — 50 г; яиц — 1 штуку; хлеба — 200 г; круп и макарон — 50— 60 г; картофеля и других овощей — 500 г; фруктов и ягод — 200-500 г.
При недостатке в дневном рационе свежих фруктов и ягод необходимо ежедневно принимать поливитаминные комплек​сы для беременных (1 драже Тендевит", 1 таблетку "Матерна" или 30 г "Гравинова" и др.).
Целесообразно ежедневно на завтрак готовить каши (овся​ная, гречневая, пшенная, тыквенная, перловая) с 1—2 ложка​ми подсолнечного масла. В каши желательно добавлять све​жие ягоды и фрукты.
При ЗВУР плода назначают курс меда с лимоном: 1 столо​вая ложка меда растворяется в '/3 стакана горячей воды, до​бавляется сок лимона. Принимать на ночь в течение 2 нед. В сочетании с актовегином (0,2 г 2 раза в день) удается до​вольно быстро добиться выравнивания роста плода в соответ​ствии с должным гестационным сроком.
• Витамины и лекарства растительного происхождения
С 14—16 нед беременности назначают медикаментозные препараты антиагрегантного и антиоксидантного действия.
Но прежде всего остановимся на препаратах растительного происхождения (менее вредные, чем синтетические).
Хофитол (Chophytol) — препарат растительного происхож​дения из листьев артишока.
▲ Обладает гепатопротекторной активностью: антиокси-дантные свойства обусловливают его защитный эффект на ге-патоциты. Применяется при хроническом и остром (в фазе реконвалесценции) гепатите, заболеваниях желудочно-кишеч​ного тракта.
▲ Способствует увеличению почечной фильтрации, снижа​ет уровень содержания азотсодержащих веществ в крови. Применяется при хронических нефритах, хронической почеч-i ной недостаточности, олигурии, гестозе.                                  '
▲ Улучшает антитоксическую функцию печени. Применя​ется при медикаментозной, пищевой, алкогольной интоксика​ции, печеночной энцефалопатии. Оказывает выраженное желчегонное действие преимущественно за счет холеретического эффекта. Увеличивает на 30 % объем выделяемой желчи и на 15 % — секрецию солей желчных кислот.
▲ Эффективно устраняет расстройства пищеварения.
Противопоказания: непроходимость желчных путей.
Форма выпуска: таблетки № 60, раствор для внутривенных и внутримышечных инъекций 5 мл № 12.
Дозировка: взрослым назначают по 2—3 таблетки 3 раза в сутки перед едой. Курс лечения 2—3 нед. При необходимо​сти — в виде внутривенных или внутримышечных инъекций по 1—2 инъекции и более в течение 8—15 дней.
Таким образом, хофитол обладает системным действием с преимущественным влиянием на печень и почки.
Необходимым препаратом для профилактики гестоза явля​ется фолиевая кислота (витамин Вс). Назначают по 0,004 г в сутки в течение 2 нед каждого месяца. Принимают вплоть до 37—38-й недели беременности.
Фолиевая кислота обязана своим названием листьям (fen lium — лист) шпината. Эта кислота относится к витами​нам группы В. В организме нет существенных запасов фо-лиевой кислоты, а во время беременности потребность в фолиевой кислоте повышается. Недостаток фолиевой ки​слоты вызывает анемию и отдельные пороки развития нервной системы у плода. Фолиевая кислота необходима для синтеза аминокислот, пуриновых и пиримидиновых ос​нований.
Физиологическое значение. Сама по себе фолиевая кислота неактивна. В организме она превращается в биологически ак​тивный кофермент тетрагидрофолиевую кислоту, которая важна для процесса биосинтеза аминокислот и нуклеиновых кислот и, следовательно, деления клеток.
Источники и потребность. Фолиевая кислота широко рас​пространена в природе и содержится в зеленых растениях, дрожжах и печени. В пищевых продуктах она находится пре​имущественно в конъюгированной форме, в виде полиглута-матов. Многие ткани организма содержат ферменты, высво​бождающие ее из конъюгатов. Ежедневная потребность в чис​той фолиевой кислоте составляет около 50 мкг, что обеспечи​вается содержанием в продуктах питания 400 мкг полиглута-матов. Она синтезируется бактериями толстой кишки, но ос​новным местом ее всасывания служит тощая кишка. В депо фолиевая кислота находится только в течение нескольких ме​сяцев.
У беременных потребность в фолатах увеличивается с 400 до 800 мкг/сут, поэтому незначительный дефицит встречается часто.
Фолиевая кислота предупреждает аномалии развития нерв​ной трубки плода. Недостаток фолиевой кислоты приводит к анемии.
Рекомендуемыми средствами (Ученый совет Минздрава России от 17.01.2001) являются также силимар и натурсил.
Силимар — препарат из плодов расторопши, который об​ладает антиоксидантной активностью и мембраностабилизи-рующим эффектом. Назначают по 0,25 г 3 раза в день, курс 2 нед.
Натурсил (масло из плодов расторопши пятнистой) — ока​зывает многостороннее действие: антиоксидантное, гепато-протекторное, регенерирующее, противовоспалительное. При​меняют по одной чайной ложке 3 раза в день до еды в течение месяца. Препарат содержит насыщенные жирные кислоты. Рекомендуется для профилактики гестоза.
Кроме того, используется отвар шиповника, настойка пус​тырника, настойка из семян укропа, обладающие седативным и легким мочегонным действием.
Фитотерапию назначают сразу после окончания I тримест​ра с 12 до 14—16-й недель беременности как первый этап ме​дикаментозной профилактики гестоза.
Мы не рекомендуем какие-либо препараты в I триместре беременности, поскольку этот период очень сложный, мало изученный и вмешательства в его естественное течение могут обернуться ятрогенным повреждением эмбриона и/или "ран​него плода".
Далее назначают систематические курсы медикаментозной терапии. К ним относятся:
1)  антиагреганты;
2)  антиоксиданты (мембраностабилизаторы);
3)  гепатопротекторы.
7.6. Возможности медикаментозной профилактики 
• гестоза. Предотвращение тяжелых форм 
Данные о патогенезе гестоза свидетельствуют о сложнейших нарушениях в жизненно важных органах и системах регуля​ции и не позволяют возлагать большие надежды на эффектив​ность лечения. Клинические наблюдения подтверждают, что на современном этапе развития медицины вылечить тяжелый гестоз практически невозможно. Современные методы лече​ния с включением интенсивной инфузионно-трансфузионной терапии в лучшем случае могут предотвратить переход гестоза в более тяжелую форму. И только своевременное родоразре-шение (удаление плода и плаценты как основной причины развития гестоза), нередко производимое при недоношенной беременности, позволяет сохранить жизнь женщине и ее ре​бенку.
Лечение гестоза не всегда эффективно, но профилактика дает хорошие результаты.
Проанализировав за 6 лет более 6 тыс. историй родов, мы пришли к выводу, что в настоящее время истинная частота гес​тоза в Москве составляет от 17,4 до 24,9 %. Наиболее частыми и вероятными факторами риска являются: гипертоническая бо​лезнь, хронический гломерулонефрит (ХГН), пиелонефрит, ар​териальная гипотония, нарушение жирового обмена.
Одно из основных профилактических мероприятий — ран​нее выявление и взятие на диспансерный учет беременных с наличием факторов риска по развитию гестоза.
Профилактические мероприятия с применением медика​ментозных препаратов у беременных группы риска целесооб​разно проводить с 14—16 нед вплоть до срока родоразреше-ния. Курс антиагрегантов, антиоксидантов и гепатопротекто-ров составляет не менее 4 нед, другие препаратов — 2—3 нед. После одного курса лечение можно повторить через 10—14 дней. В течение беременности — 3 курса.
Проведение профилактической медикаментозной терапии с началом II триместра обусловлено тем, что в эти сроки бере​менности происходит наиболее интенсивный рост плода и плаценты, требующие адекватного кровоснабжения и опти​мального энергетического обеспечения.
У беременных группы риска уже с этого срока начинает формироваться хроническая плацентарная недостаточность и особенно остро проявляются признаки дезадаптации к разви​вающейся беременности.
Медикаментозная профилактика усиливает компенсаторно-приспособительные реакции матери и плода, предупреждает дисциркуляторные нарушения МПК и ФПК, а также морфо​логические нарушения в плаценте.
Отсутствие коррекции предсуществующей патологии в эти сроки приводит к нарушению синтеза и баланса простаглан-динов прессорного, агрегантного, вазоконстрикторного дейст​вия и простагландинов депрессорного, антиагрегантного и со​судорасширяющего влияния.
• Антиагреганты
Для улучшения маточно-плацентарной гемодинамики, реологических и коагуляционных свойств крови, интенси​фикации перфузии тканей и снабжения их кислородом в комплексе профилактической терапии используют трентал и курантил.
Эти препараты патогенетически обоснованы, так как обла​дают активным реологическим действием, улучшают микро​циркуляцию, периферическое и мозговое кровообращение, снижают агрегацию тромбоцитов.
Трентал повышает эластические свойства мембран эритро​цитов, улучшает их деформабельность, снижает вязкость кро​ви, увеличивает капиллярный кровоток, снижает сопротивле​ние сосудов, уменьшает силу спастического сокращения пре-капиллярных сфинктеров, высвобождает простациклин из эн​дотелия сосудов. Назначают трентал (агапурин) по 10 мг 3 ра​за или по 200 мг 2 раза.
Курантил (дипиридамол) относится к препаратам миотроп-ного действия:
•  снижает сопротивляемость сосудов;
•  увеличивает объемную скорость кровотока, особенно в мелких артериях;
•  оказывает тормозящее влияние на агрегацию тромбоци​тов;
•  улучшает микроциркуляцию. Выявлена его антивирусная активность (способствует синтезу интерферона).
При скрытой коронарной недостаточности и гипотонии препарат переносится плохо (!).
Препарат угнетает фосфатидилэстеразу и повышает цАМФ. Принимают курантил по 25 мг 2—3 раза.
Курантил сочетают с малыми дозами ацетиловой кислоты (аспирин).
Ацетилсалициловая кислота (аспирин). Назначают ее в дозе 50—75 мг/сут.
Препарат известен как ингибитор циклооксигеназы. В ма​лых дозах подавляет синтез тромбоксана, поэтому обладает антиагрегантным эффектом.
Итак, к антиагрегантным препаратам, применяемым во время беременности для профилактики гестоза, относят:
•  трентал (агупурин);
•  курантил;                            ;
•  ацетилсалициловую кислоту (аспирин) в малых дозах.
• Группа антиоксидантов
Токоферола ацетат (витамин Е). Назначают по 100—200 мг 1 раз в сутки в течение 2—3 нед. Осуществляет антиоксидант-ную защиту клеток, синтеза белков и гормонов.
Витамин В6 (пиридоксин). Назначают по 1,0 мл внутримы​шечно или по 1 таблетке 1 раз в течение 2 нед. Витамин в больших количествах содержится в зернах злаков, бобовых культурах, бананах, мясе, рыбе, почках. Витамин В6 регулиру​ет белковый и липидный обмен путем воздействия на метабо​лизм полиненасыщенных жирных кислот. При этом переход линолевой кислоты в арахидоновую, которая является пред​шественником синтеза простагландинов, возможен только при участии витамина В6.
Антиоксид анты, так же как и антиагреганты, назначают при появлении соответствующих жалоб или при первых при​знаках начавшегося гестоза (гемоконцентрация, гиперкоагуля​ция).
Близкое к гепарину, но более мягкое действие токоферола ацетата сочетается с выраженным у него антиоксидантным эффектом. Токоферола ацетат, входя в структуру тромбоци​тов, стабилизирует их биологические мембраны, участвует в синтезе простагландинов. При применении токоферола аце​тата отмечается нормализация функции тромбоцитов, увели​чение активности антитромбина III, антиоксидантной защиты. Целесообразно одновременное применение витаминов Е и В6.                                                                                                    
Благоприятный эффект токоферола ацетата и пиридоксина при   сосудисто-тромбоцитарных   нарушениях   подтверждают; данные о том, что гиперактивность тромбоцитов связана с действием свободных радикалов на фоне усиления перекисно-го окисления липидов. При совместном действии этих препа​ратов происходит нормализация маточно-плацентарного кро-, вотока.                                                                                                 
Препараты витаминов Е и В6 сочетаются с антиагрегантамщ, (трентал, курантил).                                                                           ;
Для нормализации состояния сосудисто-тромбоцитарногр звена целесообразно провести курс АТФ: 2 мл внутримышечно № 10. Препарат положительно влияние на тромбоциты сосудистую стенку, улучшает мозговой кровоток.
Патогенетическое обоснование применения антиоксидан​тов при гестозе:                                                                                
•   нормализуют ферменты антиоксидантной защиты;            
•   оказывают мембраностабилизирующее действие;                
•   активируют дыхательные ферменты;                            
•  улучшают реологические свойства крови и микроцирку​ляцию;
•  восстанавливают клубочковую фильтрацию в почках;
•  повышают детоксикационную функцию печени, снижают холестаз, восстанавливают белково-синтетическую функ​цию;
•  уменьшают токсико-метаболическое нарушение в систе​ме мать—плацента—плод.
• Гепатопротекгоры
Действие антиоксидантов во многом пересекается с мем-браностабилизирующими препаратами и гепатопротекторами. Лучший из них эссенциале форте — по 2 капсулы 3 раза в день во время еды, 3 нед.
Учитывая основную роль печени в продукции белков и прокоагулянтов, ее детоксикационную функцию, в комплекс​ной и патогенетически обоснованной терапии важное значе​ние имеют гепатопротекторы, антиоксиданты и витамины. Щадящий режим, сбалансированное питание и метаболиче​ская терапия далеко не всегда приводят к восстановлению на​рушенного функционального состояния печени. Поэтому в лечении гестоза необходимо использование лекарственных средств с направленным действием на гепатоциты.
Гепатопротекторы (эссенциале форте, хофитол, липоевая кислота) защищают паренхиму печени от токсичных продук​тов, корригируют окислительно-восстановительные процессы. Эссенциале форте содержит эссенциальные фосфолипиды и группу витаминов. Препарат стабилизирует клеточные мем​браны, улучшает метаболизм гепатоцитов и их регенерацию.
Одна капсула эссенциале форте содержит: экссенциальные фосфолипиды 300 мг, тиамина мононитрат 6 мг, рибофлавин 6 мг, никотинамид 30 мг, сс-токоферола ацетат 6 мг, цианоко-баламин 6 мкг, пиридоксина хлорид 6 мг.
Одна ампула эссенциале (5 мл) включает: эссенциальные фосфолипиды 250 мг, пиридоксина гидрохлорид 2,5 мг, циа-нокобаламин 10 мкг, натрия-ё-пантотенат 10 мкг, никотин-амид 2,5 мг.
Липоевая кислота (липамид) улучшает окислительно-вос​становительные процессы, играет важную роль в биоэнергети​ке гепатоцитов, участвует в регулировании углеводного, бел​кового, липидного обмена, оказывает липотропный эффект. Является сильным антиоксидантом.
Для защиты гепатоцитов от повышенного свободноради-кального перекисного окисления, для усиления антиокси-дантной защиты вместе с витаминами назначают аскорбино​вую кислоту с глюкозой (эквивалент — мед с лимоном) в те​чение 7 дней каждого месяца.
7.7. Профилактика гестоза у больных с гипертонической болезнью
Профилактика гестоза у женщин с артериальной гипертензи-ей заключается прежде всего в лечении самого заболевания, так как развитие беременности (плаценты) в условиях повы​шенного артериального давления неизменно будет сопровож​даться недостаточностью первой и второй волны инвазии ци-тотрофобласта в стенки спиральных артерий матки. Любое повышение давления в общей системе гемодинамики вызыва​ет снижение маточно-плацентарного кровотока, плацентар​ную недостаточность и "прорыв" плацентарного барьера для антигенов плода, точнее для нейроспецифических белков пло​да. Гестоз разовьется с высокой долей вероятности.
Са2+ играет центральную роль на разных стадиях активации тромбоцитов. Регуляция обмена Са*+ в тромбоцитах с помо​щью лекарственных препаратов позволяет нормализовать ги​перактивность и возбудимость тромбоцитов. Блокаторы ионов кальция снижают содержание Са2+ в тромбоцитах, подавляют их агрегацию, вызывают расширение сосудов, увеличивают кровоток.
Антагонисты ионов кальция (верапамил, финоптин, нифе-дипин) обладают не только гипотензивным действием, так как снижают в первую очередь периферическое сосудистое сопротивление и диастолическое артериальное давление, но и блокирующим влиянием на агрегацию тромбоцитов и адгезию эритроцитов.
Основное действие блокаторов ионов кальция заключается в угнетении входящего медленного кальциевого тока, затруд​нении входа внеклеточных ионов кальция внутрь клетки. По​следние открываются при деполяризации клеточной мембра​ны. Антагонисты ионов кальция улучшают перфузию жизнен​но важных органов, увеличивают диурез. Патогенетически они наиболее целесообразны.
В отличие от других гипотензивных препаратов антагони​сты ионов кальция не вызывают существенных метаболиче​ских сдвигов, повышения в крови содержания альдостерона.
Повышенная продукция тромбоксана индуцирует высвобо​ждение ионов кальция из клетки, тогда как простациклин и простагландин Е2 уменьшают их концентрацию. Поэтому на​рушение баланса простагландинов неизменно сопровождается утечкой ионов кальция из клетки, трансмембранным перехо​дом их в межтканевое пространство. Вместо Са2+ в клетку входят ионы Na+ и молекулы воды, что вызывает отек.
Преимущества антагонистов ионов кальция заключаются также в том, что снижение артериального давления происхо​дит пропорционально дозе препарата, не вызывая слишком
резкого снижения артериального давления и ортостатической гипотонии. Легко подбирается лечебная и поддерживающая дозы. Не уменьшается сердечный выброс и минутным объем, не нарушается циркадный ритм изменения артериального давления в течение суток.
Монотерапия антагонистами ионов кальция имеет несо​мненные преимущества перед комбинированной гипотензив​ной терапией, поскольку дает меньше побочных явлений, свя​занных с взаимодействием двух-трех лекарств, оказывает меньшее неблагоприятное влияние на организм.
Если у беременной имеется выраженная артериальная ги-пертензия, рекомендуется следующее сочетание препаратов:
•  атенолол по 25* мг утром;
•  арифон 2,5 мг 2 раза в неделю утром;
•  адалат 5—10 мг 1 раз в сутки.
Контроль давления должен осуществляться не только меди​цинским персоналом, но также самой пациенткой не реже 2— 3 раз в день. Записи с динамикой цифр артериального давле​ния женщина предоставляет врачу на каждом осмотре.
Индивидуальный подход к гипотензивной терапии зависит от типа центральной гемодинамики каждой конкретной боль​ной.
При гиперкинетическом типе рекомендуется назначение преимущественно р-адреноблокаторов (обзидан 2 мг/кг в су​тки), стимуляторов центральных и периферических а2-адрено-рецепторов (клофелин, допегит), антагонистов ионов кальция.
У пациенток с эу- и гипокинетическим типом кровообраще​ния основной задачей коррекции гемодинамики является обеспечение адекватного минутного объема сердца при одно​временном снижении ОПСС. С этой целью целесообразно применение антагонистов ионов кальция, периферических ва-зодилататоров (празозин, апрессин), стимуляторов перифериче​ских а2-адренорецепторов (клофелин до 1,5 мг в сутки), пе​риодическое введение эуфиллина в сочетании с сердечными гликозидами и средствами, улучшающими работу сердца — кокарбоксилаза, АТФ.
В процессе терапии у больных с гипокинетическим типом кровообращения происходит не только снижение ОПСС, но и увеличение минутного объема сердца в среднем на 14—14,8 %. У пациенток с гиперкинетическим типом отмечается переход гемодинамики в эукинетический, снижение ОПСС, улучше​нии гемодинамики мозга.
При эукинетическом типе кровообращения в основном имеет место снижение среднего артериального давления, ОПСС (при первоначально повышенном) без уменьшения сердечного выброса и минутного объема сердца. Отсутствие эффекта от проводимой терапии сопровождается нарастанием
явлений ангиоспазма, ухудшением мозгового кровообраще​ния, что происходит за 1—10 дней (в зависимости от тяжести заболевания) раньше, чем появление клинических симптомов.
Естественно, что все препараты, назначаемые беременным женщинам, необходимо согласовывать с терапевтом, кардио​логом и другими специалистами, а также сверять со справоч​никами.
У больных беременных с артериальной гипертензией гипо​тензивные препараты следует сочетать с одним из антиагре-гантов (лучше — тренталом) и одним из антиоксидантов.
Назначать беременным более 3—4 препаратов не рекомен​дуется.
Особо следует подчеркнуть целесообразность применения во время беременности ионов магния (препараты Магне В6 по
2  таблетки 2 раза в день, курс 2—3 нед). Магний является универсальным регулятором биохимических и физиологиче​ских процессов.
Развитие беременности на фоне исходной артериальной ги-потензии также требует профилактики гестоза с помощью фи​тина (смесь кальциевых и магниевых солей) по 1 таблетке 2—
3  раза в день вплоть до нормализации артериального давле​ния.
В заключение следует еще раз подчеркнуть, что гестоз в большинстве случаев можно предупредить, а если он и возни​кает, на фоне профилактических мероприятий его течение бо​лее легкое.
Таким образом, основной акцент в медикаментозной про​филактике должен быть смещен на улучшение кровотока в зо​не капиллярного кровообращения и микроциркуляции. Именно микроциркуляторное звено является главным в жиз​необеспечении органов и тканей, так как действие всей сер​дечно-сосудистой системы направлено на капиллярную мик​роциркуляцию и оптимальный тканевый обмен.
Все указанные препараты, применяемые во II и III триме​страх беременности, оказывают воздействие на сосудисто-тромбоцитарное звено плаценты, которое при гестозе поража​ется первым. Одни препараты этого комплекса воздействуют на стенку сосуда, усиливая синтез простациклина, что сохра​няет антитромботическую активность эндотелия. Другие — снижают синтез тромбоксана и восстанавливают нарушенный простагландиновый обмен. Третьи — усиливают антифибри-нолитическую активность крови.
Предупреждение нарушения микроциркуляции в плаценте и развития плацентарной недостаточности, а также внутри-сосудистого свертывания крови при гестозе являются сего​дня главными факторами профилактики этого распростра​ненного тяжелого, часто непредсказуемого осложнения бе​ременности.
7.8. Некоторые справочные данные
• Общий анализ мочи
Суточное количество мочи, выделяемое беременной, со​ставляет 50—80 % от принятой жидкости и равно 1000— 2000 мл.
Снижение количества мочи (800 мл и ниже) характерно для гестоза, заболеваний почек, повышенной гидрофильное™ тканей, задержки натрия в тканях.
Анурия (700 мл и ниже) является следствием тяжелого по​ражения паренхимы почек. Анурия ведет к уремии.
Цвет мочи зависит от относительной плотности, количест​ва выделенной мочи и содержания пигментов (урохрома, уро​билина и др.). Интенсивный желтый цвет наблюдается при высокой относительной плотности. Бледная моча чаще имеет низкую относительную плотность.
Реакция мочи (рН) в норме имеет кислый или нейтральный характер (рН 5,0—7,0). Щелочная реакция мочи наблюдается при циститах, пиелонефритах, гематурии.
Относительная плотность нормальной мочи составляет 1,012—1,020. Низкая относительная плотность 1,005—0,012, наблюдается при гипоизостенурии; указывает на нарушение концентрационных функций почек (хронический нефрит).
Для сахарного диабета характерна высокая относительная плотность при полиурии.
Для нормальной функции почек характерно значительное преобладание дневного диуреза. При патологии почек имеет место никтурия.
Мочевой осадок: эритроциты могут быть неизмененными (содержащими гемоглобин) и измененными (свободными от гемоглобина). При микрогематурии эритроциты обнаружива​ются только микроскопически. Почечная гематурия связана с органическим поражением почек (острый и хронический гло-мерулонефрит, геморрагический диатез).
Лейкоциты: в нормальной моче лейкоцитов содержится до 10 в 1 мкл. Лейкоцитоз свидетельствует о воспалительных процессах в почках или мочевыводящих путей (цистит, пиело​нефрит), наличие эозинофилов указывает на воспаление ал​лергической природы. Клетки почечного эпителия в нормаль​ной моче не обнаруживаются, они появляются при нефритах, нефрозах, интоксикации, инфекционных заболеваниях.
Цилиндры (гиалиновые, зернистые, восковидные): белковые клеточные образования канальциевого происхождения, харак​терны для гломерулонефрита и нефроза почек.
Неорганизованный осадок мочи: соли, выпавшие в осадок.
Ураты (мочекислые соли) наблюдаются при гиповолемии.
Оксалаты (щавелевокислая известь); определяются в ки​слой мочи при нарушении минерального обмена, при мочека-
менной болезни, употреблении большого количества поми​дор, щавеля, апельсинов.
Кислый мочекислый аммоний: выявляется при воспалении мочевыводящих путей (пиелонефрит, цистит).
Фосфат кальция: обнаруживается при ревматизме, анемии.
Гиппуровая кислота: наблюдается при сахарном диабете.
Лейцин — продукт разложения белков: определяется при за​болеваниях печени, В12-дефицитной анемии.
Холестерин: выявляется при амилоидозе, туберкулезе почек, цистите.
Билирубин: гипербилирубинемия характерна для желтухи, гепатитов, цирроза печени.
Белок: в нормальной моче имеется незначительное количе​ство белка, которое не обнаруживается качественными проба​ми, поэтому считается, что белка в моче нет. При гестозе имеет место почечная протеинурия как следствие повышен​ной проницаемости почечного фильтра или поражения парен​химы почек (хронический гломерулонефрит, нефроз).
Нормальная уропротеинограмма: альбумины — 20 %, сс,-глобулины — 12%, а2-глобулины — 17 %, 0-глобулины — 43 %, у-глобулины — 8 %.
Глюкоза: в нормальной моче имеется в виде следов и не превышает 0,02 %, что обычными качественными методами не определяется. Глюкозурия может быть обусловлена прие​мом пищи с большим количеством углеводов, лекарств (кофе​ин, кортикостероиды). Патологическая глюкозурия чаще все​го бывает при сахарном диабете, синдроме Иценко—Кушинга, тиреотоксикозе и т. д.
Уробилин: наличие его в больших количествах свидетельству​ет о гемолитических состояниях (HELLP-синдром, гемолитиче​ская желтуха, заболевания печени, токсическое ее поражение).
Гемоглобин: гемоглобинурия обусловлена внутрисосудистым гемолизом эритроцитов (HELLP-синдром), переливанием не​совместимой крови.
Амилаза: в норме в моче содержится в небольших количест​вах (16—64 ед.). Повышение указывает на панкреатит, некроз поджелудочной железы.
Эпителиальные клетки: норма 0—6, единичные в поле зре​ния.
1.  Плоский эпителий: повышенное содержание может быть следствием катетеризации мочевых путей.
2.  Переходный эпителий: наблюдается при инфекции моче​выводящих путей, мочекаменной болезни.
3.  Почечный эпителий: обнаруживается при гломерулонеф-рите, пиелонефрите, нефропатии любой природы.
Бактериурия: в норме бактерии в моче отсутствуют. Нали​чие палочек, кокков, грибов и др. свидетельствует об инфек​ции мочевыводящих путей.
Необходим посев мочи для определения возбудителя и чув​ствительности к антибиотикам.
•  Количественные методы исследования
Проба Каковского—Аддиса: определение числа форменных элементов (эритроцитов, лейкоцитов, цилиндров) в суточном количестве мочи.
Норма: эритроциты 1—10, лейкоциты 2—10, цилиндры 20.
Метод Нечипоренко: подсчет элементов в 1 мл средней пор​ции утренней мочи (модифицированный ускоренный способ Каковского—Аддиса).
Норма: эритроциты 1 • 106, лейкоциты 2—4 • 103, цилиндры до 20.
•  Качественные методы исследования
Проба на концентрацию по Зимницкому (за 24 ч): метод за​ключается в сопоставлении относительной плотности мочи в 6 порциях, взятых в течение суток (с 9 часов утра каждые 3 ч до 6 часов утра. Всего 8 порций).
Колебания относительной плотности мочи в норме состав​ляют 1015—1025. При изостенурии — 1010—1012. Относитель​ная плотность снижена при пиелонефрите, почечной недоста​точности, применении диуретиков.
Гипостенурия: относительная плотность равна 1002—1008 (наблюдается при тяжелом пиелонефрите, хроническом гло-мерулонефрите, тубулопатиях).
Повышение относительной плотности мочи во всех порци​ях свидетельствует о гиповолемии.
Преобладание ночного диуреза (никтурия) является ранним признаком пиелонефрита, гломерулонефрита, почечной не​достаточности.
Проба Реберга: определение клубочковой фильтрации и ка-нальцевой реабсорбции по клиренсу эндогенного креатинина крови и мочи с учетом объема выделяющейся жидкости (в единицу времени).
Норма: клубочковая фильтрация — 60—120 мл/мин, ка-нальцевая реабсорбция — 99 %.
Варианты патологии клубочковой фильтрации:
1.  Больше 120 мл/мин. Характерно для ранних стадий са​харного диабета, гипертонической болезни, нефротического синдрома.
2.  60—40 мл/мин свидетельствует о снижении функции по​чек или является настораживающим фактором при подозре​нии на почечную недостаточность.
3.  40—15 мл/мин свидетельствует о почечной недостаточно​сти от компенсированной до субкомпенсированной стадии.
4.  Менее 15—10 мл/мин. Наблюдается при почечной недос​таточности в стадии декомпенсации.
Варианты патологии канальцевой реабсорбции:
1.  99,6 % и выше отмечается при гиповолемическом состо​янии.
2.  Менее 98 % свидетельствует о нарушении функции ка​нальцев (пиелонефрит, врожденные аномалии, интерстици-альный нефрит, применение диуретиков, гломерулонефрит, почечная недостаточность).
• Клинический анализ крови
Норма эритроцитов у небеременных женщин 3,9—4,7 • 1012/л, у беременных — 4,1—4,5 • Ю^/л.
Развитие гестоза сопровождается изменением конфигура​ции эритроцитов.
В периферической крови здоровых женщин количество дискоцитов правильной формы, характерной для функцио​нально-сохраненного эритроцита, составляет 85,05 ± 1,0 %; количество, так называемых, переходных форм эритроцитов (клеток, способных принимать снова правильную форму) 12,86 ± 0,38 %.
Предгемолитических форм эритроцитов, которые потеряли способность принимать форму правильного дискоцита, содер​жится не более 2,14 ± 0,1 %. Такие эритроциты имеют форму купола, сферы "спущенного мяча". Встречаются единичные дегенеративные формы (не более 0,19 ± 0,06 %).
Гематокритное число у беременных — в пределах 30—36 %, гемоглобин — 115,0—164 г/л. Повышение числа эритроцитов, гематокритного числа и гемоглобина наблюдается при гемо-концентрации, гиповолемии, повышении вязкости крови, ги​поксии тканей, гиповентиляции, что характерно для гестоза.
Снижение гемоглобина, эритроцитов и гематокритного числа, наличие микроцитарно-гипохромных эритроцитов ука​зывают на анемию, дефицит железа.
Беременность — чувствительный критерий достаточности железа в организме женщины. Потребность в нем удовлетво​ряется за счет поступления с пищей, увеличения абсорбции из желудочно-кишечного тракта. При низком исходном уровне запасов железа развивается его дефицит, снижается диаметр и объем эритроцитов. При железодефицитной анемии низкому уровню железа в сыворотке крови соответствуют низкие зна​чения содержания гемоглобина в эритроцитах, анизоцитоз, пойкилоцитоз. При гестозе имеет место снижение активности различных ферментов. Нарушается гликолиз, снижается по​тенциал энергетических процессов в эритроцитах и внутри​клеточный обмен.
СОЭ: для небеременных составляет 15 мм/ч, у беременных 20—25 мм/ч. Повышение СОЭ указывает на активный воспа​лительный процесс. Резкое снижение (2—8 мм/ч и менее) свидетельствует о претромботической ситуации.
Тромбоциты: у беременных составляют 300,0—350,0 • 109/л. Повышенное их содержание наблюдается при ревматоидном артрите, туберкулезе, саркоидозе, гранулематозе, энтероколи​тах, после спленэктомии.
Снижение числа тромбоцитов отмечено при формировании хронического ДВС-синдрома (коагулопатия потребления). Ге​нетические дефекты функции тромбоцитов лежат в основе бо​лезни Вилленбранда.
Лейкоциты: норма 4,0—9,0 • 109/л.
Лейкоцитоз до нескольких десятков тысяч свидетельствует о лейкозе, воспалительном процессе, сепсисе (до 70,0— 80,0 • 109/л), остром жировом гепатозе (30,0—40,0 • 109/л).
Повышение числа лейкоцитов при инфекционных заболе​ваниях сопровождается сдвигом формулы влево (возрастание палочкоядерных, юных, а в тяжелых случаях — миелоцитов, промиелоцитов, миелобластов).
Моноцитоз характерен для туберкулеза, сифилиса, вирус​ных инфекционных заболеваний.
Лейкопения (ниже 4,0 • 109/л) указывает на болезни систе​мы крови, системную красную волчанку, диабет, алкоголизм, синдром Кушинга, почечную недостаточность, СПИД.
• Основные биохимические показатели крови
Белки сыворотки или плазмы: определяют коллоидно-осмо​тическое давление плазмы. В норме общий белок составляет 60-80 г/л.
Альбумин сыворотки или плазмы: норма 33—55 г/л. Повы​шение показателя имеет место при гипогидратации, шоке, ге-моконцентрации, внутривенном введении больших количеств растворов альбумина. Снижение — при гестозе, печеночной недостаточности, недоедании, опухолях, лейкозах.
Глобулин сыворотки или плазмы: норма 20—36 г/л.
Повышение показателя наблюдается при патологии печени, гепатите, инфекциях.
Снижение — при недостаточном питании, лимфолейкозе.
Фиброноген плазмы: норма 2—6 г/л. Повышение имеет ме​сто при гемоконцентрации, гиперкоагуляции (1-я фаза ДВС-синдрома), гломерулонефрите; снижение — при гипокоагуля-ции (ДВС-синдром), при печеночной недостаточности.
Глюкоза: норма натощак 3,5—6,1 ммоль/л. В норме концен​трация глюкозы во внеклеточной жидкости строго регулирует​ся так, чтобы она как источник энергии была доступна тка​ням, но при этом не экскретировалась с мочой. Нарушения метаболизма глюкозы выражаются в гипогликемии и гипер​гликемии. Повышение показателя имеет место при диабете, гипертиреозе, гиперфункции коры надпочечников.
Снижение — при гиперинсулизме, недостаточности функ​ции коры надпочечников, при печеночной недостаточности.
Железо сыворотки: норма 9—31,3 мкмоль/л. Повышение показателя имеет место при гемохроматозе, гемосидерозе (вследствие множественных трансфузий), гемолитических анемиях, при вирусном гепатите.
Снижение — при дефиците железа, нефрозе, хронической почечной недостаточности.
Калий: норма 3,5—5 ммоль/л. Повышение показателя на​блюдается при почечной недостаточности (особенно при по​вышенном уровне белкового или клеточного распада), недос​таточности функции надпочечников (гипоальдостеронизм), применении верошпирона, слишком быстром введении соле​вых растворов.
Снижение — возникает при повышенной потере калия че​рез почки, при аномальном распределении его между внутри​клеточной и внеклеточной жидкостью.
Кальций: норма 2,1—2,6 ммоль/л. Для интерпретации ре​зультатов необходимо определять концентрацию альбуминов в плазме, так как часть кальция находится в связанном с белка​ми плазмы состоянии.
Повышение показателя имеет место при гиперпаратиреозе, снижение — при почечной недостаточности, гипопротеине-мии, панкреатите, панкреонекрозе.
Крёатинин: норма 60—130 мкмоль/л. Повышение показате​ля имеет место при острой и хронической почечной недоста​точности. Снижение показателя ниже нормы пока не получи​ло объяснения.
Магний: норма 0,75—1,25 ммоль/л. Магний является пре​имущественно внутриклеточным электролитом. Низкий уро​вень магния приводит к судорогам (тетании), слабости, сон​ливости, дезориентации. Снижение магния имеет место при гестозе, гепатите, печеночной недостаточности, после приема диуретиков, при гипокальциемии.
Мочевая кислота: норма 0,15—0,45 мкмоль/л. Конечный продукт метаболизма нуклеопротеинов. Выделяется почками. Повышение концентрации мочевой кислоты сопровождается активацией катаболизма нуклеопротеинов (патологическое изменение крови). Повышение показателя имеет место при подагре, преэклампсии, эклампсии, при почечной недостаточ​ности. Снижение наблюдается иногда при остром гепатите.
Мочевина и азот мочевины: норма мочевины — 3,5— 9 ммоль/л, азота мочевины — 2,9—8,9 ммоль/л. Мочевина — конечный продукт метаболизма белков, экскретируется поч​ками. Концентрация мочевины в клубочковом фильтрате та​кая же, как и в плазме. Каналышевая реабсорбция мочевины изменяется обратно пропорционально скорости потока мочи. В связи с этим экскреция мочевины является менее информа​тивным показателем клубочковой фильтрации, чем экскреция креатинина, который не реабсорбируется.
Повышение показателя имеет место при почечной недоста​точности, нефрите, остром канальциевом некрозе.
Натрий', норма 130—150 ммоль/л.
Является основным осмотически активным компонентом плазмы, существенно влияющим на распределение воды в ор​ганизме. Повышение показателя имеет место при гипогидра-тации (дефиците воды), при избытке кортикостероидов, при почечной недостаточности (преренальной и ренальной).
Снижение — при недостаточности функции коры надпо​чечников, почечной недостаточности, при почечном каналь​циевом ацидозе, при повышении антидиуретического гормо​на, аномальном перераспределении натрия между внутрикле​точной и внеклеточной жидкостью (концентрация натрия в крови низкая^ а общее содержание в организме выше, чем в норме). При гиперлипидемии, гиперглобулинемии, гипергли​кемии концентрация натрия в плазме может быть занижена из-за перемещения воды во внеклеточное пространство.
При задержке натрия в организме происходит повышение осмоляльности плазмы, что вызывает симптом жажды и необ​ходимость в увеличении потребления воды (снижение осмо​ляльности).
Фосфатаза щелочная: норма от 5 до 13 ед.
Щелочная фосфатаза увеличивается во время беременности так как дополнительно синтезируется плацентой.
Холестерин; норма 3,9—7,2 ммоль/л.
Концентрация холестерина (холестерола) зависит от его ме​таболизма, на который влияют наследственность, питание, состояние печени и почек. Повышение показателя имеет ме​сто при гипотиреозе, нефротическом синдроме, тяжелом гес-тозе, гепатите, гипопротеинемии.
Снижение — при остром гепатите, иногда при гипертирео-зе, анемии.
• Методы исследования гемостаза
Показания к проведению исследований следующие.
▲ Наличие экстрагенитальных заболеваний или другой па​тологии, угрожающих развитием гестоза. Патологическое те​чение беременности (фетоплацентарная недостаточность).
▲ Любое клиническое проявление гестоза или подозрение на его развитие, преэклампсия, эклампсия, эклапсическая (постэклапсическая) кома.
▲ Наличие различных типов кровоточивости: петехиальные высыпания, характерные для тромбоцитопении, тромбоцито-патии или наследственных нарушений (дефицит X, VII, II факторов). Акушерские кровотечения.
▲ Протромботические и тромботические состояния. Для уточнения характера патологии при кровоточивости определя​ют время кровотечения, количество тромбоцитов, ретракцию кровяного сгустка, агрегацию тромбоцитов. Для общей харак​теристики механизма гемостаза проводят определение про-тробминового времени, время кровотечения по Дькжу или Айви, а также активированное время рекальцификации (као​линовое время), активированное частичное тромбопластино-вое время (АЧТВ), тромбиновое время, количество факторов VIII, X, VII, V, II.
Гиперкоагуляцию и ДВС-синдром изучают с помощью эта-нолового и протаминсульфатного теста, метода определения гепаринкофакторной активности антитромбина III, раствори​мого комплекса фибрин-мономеров (РКФМ).
Интерпретация результатов: нормальное время кровотече​ния по Дьюку 10—12 мин; по Айви — не превышает 8 мин. При ДВС-синдроме (фаза гипокоагуляции), тромбоцитопении (болезнь Виллебранда) — время кровотечения резко удлиня​ется.
Ретракция кровяного сгустка у здоровой женщины колеб​лется в пределах 48—64 %. Недостаточность ретракции на​блюдается при тромбоцитопении, гемоконцентрации, высо​ком гематокритном числе.
О степени агрегации тромбоцитов судят по величине опти​ческой плотности крови. Степень агрегации тромбоцитов у здоровых (с АДФ) составляет 45—75 или 60—100 % (с ристо-мицином).
Глава 8
ЛЕЧЕНИЕ ГЕСТОЗА В СТАЦИОНАРЕ
8.1. Основные положения
Лечение должно быть патогенетически обоснованным с уче​том степени вовлечения в патологический процесс почек, пе​чени, системы гемостаза, легких, головного мозга, что зависит от тяжести и длительности гестоза, исходного фонового забо​левания, а также от срока беременности, состояния плода, индивидуальных особенностей пациентки (непереносимость некоторых лекарственных препаратов, тип системной гемоди​намики и т. д.).
Следует избегать полипрагмазии, так как именно у беремен​ных с гестозом иногда назначают одновременно более двух де​сятков препаратов, которые не только дублируют друг друга, но и могут оказать взаимно противоположное воздействие.
Надеяться на эффективность лечения можно при только на​чавшемся, легком гестозе.
Терапию следует назначать рано, проводить практически не​прерывно, при легком гестозе — перманентно, вплоть до родо-разрешения. При тяжелом гестозе лечение продолжают в по​слеродовом периоде не менее 2—3 сут, несмотря на то что сим​птомы гестоза после родоразрешения быстро идут на убыль.
При легком гестозе после выписки из стационара лечение должно быть продолжено в женской консультации, при этом врач должен тщательно наблюдать за признаками возможного ухудшения состояния беременной (так называемое "волнооб​разное" течение гестоза).
Следует подчеркнуть, что скорость прогрессирования гесто​за предусмотреть трудно. Гестоз может развиваться медленно, но он не останавливается в своем развитии, пока прогресси​рует беременность, существует живой плод и плацента. Ухуд​шение гестоза иногда может произойти за несколько дней (вследствие ОРВИ, стресса, солевой и водной нагрузки, обо​стрения фонового заболевания).
Главными задачами лечения гестоза являются: предупреж​дение развития более тяжелых форм, перехода начальных на​рушений в системе гемодинамики и гемостаза (гиповолемия, гемоконцентрация) в более выраженные изменения (ДВС-синдром), а также почек (гломерулоэндотелиоз), печени (ги-попротеинемия, повышение активности печеночных фермен​тов) и далее — церебральным нарушениям (преэклампсия, эк​лампсия).
Наличие ДВС-синдрома у больной с гестозом свидетельст​вует о тяжелом течении этого осложнения.
Важно предупредить переход хронического ДВС-синдрома (тяжелый гестоз) в подострую (преэклампсия) и острую (эк​лампсия) стадии развития, которые таят в себе риск кровоиз​лияния в мозг, разрыв капсулы печени, коагулопатические кровотечения. Именно эта опасность служит обоснованием для назначения препаратов антиагрегантного и антикоагу-лянтного действия, которые являются ведущими в профилак​тике и лечении гестоза.
При тяжелом течении гестоза терапия должна быть направ​лена не только на лечение, но и на подготовку, быстрое и бе​режное родоразрешение по жизненным показаниям со сторо​ны матери и/или плода.
Консервативная терапия при быстро прогрессирующем гес-тозе уже не может замедлить его течение, поэтому, опираясь на клинико-лабораторные показатели в процессе динамиче​ского наблюдения, а именно — прогрессирующее снижение количества тромбоцитов, увеличение суточной потери белка, выраженную гипопротеинемию в плазме крови, симптомы коагулопатии потребления, а также суб- и декомпенсирован-ную плацентарную недостаточность, следует принять решение о прекращении патологической беременности.
Это не простое решение, так как необходимо получить "ин​формированное согласие" самой пациентки (а иногда и ее близких). В связи с этим важно уметь убедительно доказать реальную опасность рождения больного ребенка, так как именно ребенок является основной мотивацией несогласия женщины с преждевременным прерыванием беременности. Подчеркивать возможность тяжелых осложнений или даже смерти самой пациентки от гестоза не следует. Напротив, врач должен создать для беременной атмосферу надежности, уверенности в благополучном исходе.
Тезис о том, что длительное пролонгирование беременно​сти при тяжелом гестозе может быть опасным для жизни и здоровья матери, плода и будущего ребенка, сегодня является основным направлением в тактике ведения этих больных. При тяжелом гестозе лечение осуществляется в отделении (палате) интенсивной терапии и направлено не только на уст​ранение основных нарушений, стабилизацию гемодинамиче-ских показателей, но и на подготовку к родоразрешению. Боль​ных с тяжелым гестозом выписывать из стационара до родо-разрешения нельзя, так же как нельзя выписывать беремен​ную с гестозом любой степени тяжести накануне родов.
Угроза преждевременных родов и преждевременное созре​вание плаценты у женщин с гестозом свидетельствуют об ис​тощении защитно-приспособительных механизмов в системе мать — плацента — плод, поэтому нецелесообразно назначать терапию, направленную на сохранение беременности. Попыт​ка пролонгирования беременности в этих случаях может при​вести к внутриутробной смерти плода, что в прежние годы имело место не так уж редко. При ультразвуковом исследова​нии следует выделять такие факторы риска, как ЗВУР плода, снижение МПК и ФПК, "критический" кровоток (отсутствие диастолического компонента), маловодие, признаки прежде​временного созревания плаценты.
Срок беременности 37 нед и более следует считать вполне достаточным для индукции родов, так как в последние сроки беременности, когда повышается проницаемость плацентар​ного барьера, скорость отрицательной динамики у пациентки с гестозом скачкообразно возрастает.
Тяжелый гестоз, преэклампсия и эклампсия являются абсо​лютными показаниями для родоразрешения по жизненным по​казаниям со стороны матери и плода.
Следует принимать во внимание, что процесс родоразреше​ния является новым качественным состоянием, которое отно​сят к стрессовому, поэтому этот период наиболее опасен для женщин с преэклампсией и эклампсией.
Если на фоне гестоза начинается преждевременная отслой​ка плаценты, необходимо родоразрешение путем кесарева се​чения, так как в любой момент непрогрессирующая отслойка плаценты может перейти в острую тотальную форму, которая сопровождается тяжелым коагулопатическим кровотечением.
Ни один из препаратов, которые сегодня применяют для лечения ФПН, не увеличивают кровоток у плода, поэтому суб- и декомпенсированные формы ФПН являются показани​ем к родоразрешению (в том числе досрочно).
Глюкокортикостероиды, назначаемые для повышения син​теза сурфактанта в легких плода, целесообразно использовать с 24-й по 34-ю неделю гестации. Назначают внутримышечно по 12 мг бетаметазона, который повторяют через 24 ч в той же дозировке. Даже при дальнейшем пролонгировании беремен​ности подобное лечение не представляет никакого риска для здоровья. Также можно назначать другие глкжокортикосте-роиды.
В лечении беременных с гестозом нельзя резко снижать ар​териальное давление, так как это может ухудшить кровоснаб​жение плода. Гипотензивной терапии должна предшествовать нормоволемическая гемодилюция, восполнение ОЦК, способ​ствующие улучшению внутриплацентарной перфузии.
Следует принимать во внимание, что существует критиче​ская гипертензия, когда систолическое артериальное давление повышается до 170 мм рт.ст. и выше, и критическая гипотен-зия (снижение систолического артериального давления до уровня диастолического), при которых может нарушаться саморегуляция мозгового кровотока и регуляция сосудистого то​нуса со стороны ЦНС, что усугубляет нарушение системной гемодинамики и микроциркуляции.
Внезапное повышение артериального давления при гестозе до уровня критической гипертензии может вызвать наруше​ние проницаемости ГЭБ, преждевременную отслойку плацен​ты, отслойку сетчатки глаза и другие осложнения.
Критическая гипотензия длительного течения — 30—60 мин прекращает перфузию в почках, нарушает кровоснабжение миокарда, надпочечников, стенки желудочно-кишечного тракта (формирование шоковых органов). При лечении боль​ных с тяжелыми формами гестоза следует избегать резких ко​лебаний и перепадов артериального давления.
Целесообразными гипотензивными препаратами для лече​ния гестоза в последние годы признаны антагонисты ионов кальция (коринфар, нифедипин, верапамил), которые явля​ются патогенетически обоснованными, так как подавляют по​ток внеклеточных ионов кальция (Са2+) внутрь клетки, где ло​кализуются АТФаза и миофибриллы. Антагонисты ионов кальция предотвращают расщепление АТФ, с которым связа​но образование энергии для процесса сокращения мышечных элементов средней оболочки артерий и артериол, в результате чего происходит системная вазодилатация, снижение артери​ального давления, общего периферического сосудистого со​противления.
Нельзя надеяться, что какой-либо из существующих гипо​тензивных препаратов способен с высокой долей достоверно​сти предупредить развитие эклампсии, так как эклампсия не является следствием только критической гипертензии, а ре​зультатом суммы патологических факторов, нарушающих в первую очередь мозговой кровоток, его ауторегуляцию, вызы​вающих цитотоксический отек мозговой ткани и острое (мол​ниеносное) нарушение ионного гомеостаза в нейронах мозга.
Базовой терапией гестоза является инфузионная, направлен​ная на восполнение объема циркулирующей крови (ОЦК), нормо- либо гиперволемическую гемодилюцию, устранение гипопротеинемии, нормализацию системы гемостаза и микро​циркуляции. Компонентами комплексной терапии являются препараты:
•  антиагрегантного действия, улучшающие реологические свойства крови, микроциркуляцию и антитромбогенные свойства сосудистой стенки;
•  антикоагулянты,     позволяющие    предупредить    и/или уменьшить образование микротромбов и формирование ДВС-синдрома;
•  плазмозамещающие   растворы   (гидроксиэтилированный крахмал   —   ГЭК,   реополиглюкин,   свежезамороженная плазма — СЗП, растворы глюкозы с витаминами, АТФ, антиоксиданты); • гипотензивные средства.
В лечении беременных и родильниц с тяжелым гестозом, преэклампсией и эклампсией магнезиальная терапия остается основным компонентом, так как сульфат магния обладает ос​новным противосудорожным действием — прикрывает каль​циевые моновалентные каналы, противодействуя потоку ио​нов кальция внутрь нейронов.
Кроме базовой терапии, необходимы гепатопротекторы, улучшающие детоксикационную функцию печени. Напом​ним, что разрушение циркулирующих иммунных комплексов, их элиминация, происходит в печени.
8.2. Препараты антиагрегантного и антикоагулянтного действия
В лечении беременных с гестозом акцент смещается с широ​кого применения гипотензивных и диуретических препаратов на использование в качестве основных (базовых) — препара​тов антиагрегантного и антикоагулянтного действия. К ним относятся: трентал (агапурин), курантил, гепарин, малые дозы аспирина, фраксипарин, реополиглкжин.
Конечным итогом действия антиагрегантов является улуч​шение кровотока, реологических свойств крови, восстановле​ние перфузии тканей, достаточное снабжение их кислородом и питательными веществами.
Антиагреганты (трентал, курантил, малые дозы аспирина) подавляют действие фермента циклооксигеназы, снижают синтез тромбоксана и тем самым восстанавливают нарушен​ный баланс в продукции и содержании простагландинов прес-сорного и депрессорного действия.
Антиагреганты активируют плазминоген, улучшают теку​честь крови, предупреждают формирование микротромбов. Трентал, кроме того, воздействует на мембрану эритроцитов, которая при фиксации на ней ЦИК становится жесткой, ри​гидной. Повышая ее эластичность, трентал восстанавливает способность к деформабельности. Эритроцит, имеющий диа​метр больше диаметра капилляра, сохраняет специфическую дискоидную форму и легко проскальзывает в узкий капилляр, где происходят основные процессы обмена между кровью и тканями.
Трентал и курантил снижают продукцию тромбоксана и аг​регацию тромбоцитов, повышают противоагрегантную актив​ность эндотелия и продукцию простациклина.
Таким образом, антиагреганты по сущности своего деист-
вия наиболее патогенетически обоснованы для лечения и про​филактики сосудисто-тромбоцитарных, микроциркуляторных и гемостатических нарушений, присущих гестозу.
Аспирин (ацетилсалициловая кислота) относится к препара​там, тормозящим агрегацию тромбоцитов.
Антиагрегантный эффект аспирина наиболее выражен в ма​лых дозах (60—80 мг в сутки), в то время как дозы 500— 1000 мг проявляют в основном свойства обезболивающего и жаропонижающего характера.
Аспирин в малых дозах относится к основным антитромбо-цитарным препаратам [Сидоренко Б. А., Преображенский Д. В., 1998]. Более высокие дозы аспирина угнетают синтез проста-циклина, тогда как малые дозы блокируют циклооксигеназу и снижают синтез тромбоксана, сохраняя синтез простацик-лина.
Эйкозопентаеновая кислота (эйконол) — это вещество, по​лученное из некоторых видов морских рыб, относится к клас​су полиненасыщенных жирных кислот — омега 3. Является ингибитором циклооксигеназы тромбоцитов, поэтому не об​разуется тромбоксан, а усиливается синтез простациклина. Препарат снижает артериальное давление и уровень триглице-ридов. Применяется в дозе 10 г в сутки.
Обоснованием для назначения гепарина является его cnof собность блокировать локальный тромбоз и предотвращать ге​нерализацию процесса во всей системе микро- и макроцирку​ляции. Особенно эффективно назначение малых доз гепарина при начавшемся гестозе, так как при тяжелых или критиче​ских формах, когда сформировался хронический ДВС-син-дром или развилась подострая (острая) фаза, применение ге​парина не всегда эффективно, и даже рискованно, так как он снижает количество тромбоцитов.
Гепарин не проникает через плацентарный барьер, не обла​дает тератогенным или другим повреждающим действием на плод, не обнаруживается в молоке матери в период лактации, поэтому его применение у беременных и родильниц безопас​но. Препарат относится к антикоагулянтам прямого действия и влияет практически на все фазы процесса свертывания кро​ви. Он является катализатором антитромбина III, в 2000—3000 раз (!) ускоряет реакцию взаимодействия гепарин — анти​тромбин III — тромбин.
Эффективность действия гепарина зависит от концентра​ции в крови антитромбина III. При низком содержании по​следнего гепарин не действует. Поэтому при назначении гепа​рина, перед лечением, при длительном применении (5—7 дней) необходимо исследовать в крови содержание плазмино-гена как субстрата антитромбина III. При высоком уровне плазминогена достаточно ограничиться малыми дозами гепа-ринотерапии (в сутки 10 000—20 000 ЕД), короткими курсами
(3 дня). Если уровень антитромбина снижен (на 30—50 % от нормы), перед назначением гепарина необходимо ввести све​жезамороженную плазму.
Наряду с гипокоагуляционными свойствами гепарин увели​чивает легочную вентиляцию, блокирует ряд ферментов, по​давляет воспаление, увеличивает коронарный кровоток, акти​вирует липопротеинлипазу. После внутривенного введения ге​парин быстро распределяется в тканях. Частично он разруша​ется гепариназой, а часть в неизменном виде выделяется с мо​чой.
Гепарин опасно применять при тяжелой гипертензии (среднее артериальное давление 120—130 мм рт.ст. и выше), так
как  имеется угроза геморрагического  инсульта  в головной мозг, образования подкапсульной гематомы печени.
Противопоказанием к назначению гепарина являются: кро​вотечения любого происхождения, геморрагический диатез, язвы различной локализации, а также тяжелые формы гестоза и процесс родоразрешения.
В последние годы вместо гепарина применяют низкомоле​кулярные гепарины — фраксипарин и фрагмин. Они так же, как и гепарин, не проникают через плаценту. Накопленный опыт свидетельствует о приоритетном применении низкомо​лекулярного гепарина по сравнению с обычным нефракцио​нированным гепарином.                                                      
Преимущества низкомолекулярного гепарина:
•  фиксированная доза;
•  подкожное введение 1 раз в сутки;
•  не требует мониторирования АЧТВ. Достаточно увеличе​ния ВК и ВСК в 1,5 раза;
•  обладает лучшей биодоступностью, более длительным пе​риодом полужизни и предсказуемым эффектом;
•  не обладает такими побочными эффектами (в сравнении с нефракционированным гепарином), как тромбоцитопе-ния, риск кровотечения.
Дозы: фрагмин — вводят по 2500—5000 ME, фраксипарин — по 0,3 мл (2850 ME) или по 0,6 мл (5700 ME).
Продолжительность терапии 3 дня (под кожу живота).
8.3. Плазмозамещающие растворы гемодинамического действия
К гемодинамическим плазмозамещающим растворам относят​ся препараты, изготовленные на основе природных и искусст​венных коллоидов.
Показанием к их применению является гиповолемия, характерная для гестоза. При этом чем тяжелее гестоз, тем более выражено снижение ОЦК и ОЦП. Гипопротеинемия свиде​тельствует о выраженном снижении синтеза белков и прокоа-гулянтов в печени.
Растворы альбумина низкой концентрации (2,5—5 %) не обладают преимуществом перед растворами искусственных коллоидов. Поэтому более целесообразно использовать раство​ры альбумина человека высокой концентрации (20 и 25 %) при выраженной гипопротеинемии (белка в крови менее 60 г/л), а также при низких показаниях коллоидно-осмотического дав​ления.
Однако при выраженном отечном синдроме (повышенной капиллярной проницаемости, отеке легких, отеке мозга) ис​пользование коллоидов может усилить отечный синдром, так как альбумин легко проникает в интерстиций, создавая там повышение онкотического давления и удержание воды в меж​клеточном пространстве.
• Плазмозамещающие растворы на основе декстрана
Декстран — водорастворимый полисахарид, построенный из остатков глюкозы. Низкомолекулярные декстраны, к кото​рым относится реополиглюкин, блокируют адгезивные свойст​ва тромбоцитов и снижают функциональную активность свер​тывающих факторов.
Реополиглюкин — 10 % раствор низкомолекулярного декст​рана с пониженной вязкостью и средней молекулярной мас​сой 35 000. Препарат увеличивает ОЦК, назначается при на​рушении микроциркуляции. Обладает свойством гиперонко-тичности. Это значит, что каждые 10 мл введенного препарата привлекают в сосудистое русло еще 10—15 мл тканевой жид​кости, в результате чего увеличивается ОЦК (возможно повы​шение артериального давления!). Антиагрегантное действие реополиглюкина на клетки крови приводит к редепонирова-нию крови из капиллярной сети.
Дозы и скорость введения избирают в соответствии с со​стоянием пациентки.
Противотромботическое действие реополиглюкина обуслов​лено его положительным влиянием на стенки сосудов, гемо​динамику, функциональное состояние системы гемостаза. Молекулы этого препарата прилипают к поверхности эндоте​лия сосудов, особенно в местах повреждения, а также адсор​бируются на тромбоцитах и эритроцитах. В результате образу​ется мономолекулярный слой, препятствующий агрегации тромбоцитов и прилипанию их к сосудистой стенке. Снижает​ся вязкость крови и активация коагуляционного звена систе​мы гемостаза, более легко разрушаются кровяные сгустки. Ре​ополиглюкин снижает реабсорбцию мочи, усиливает диурез, понижает давление в системе легочной артерии, оказывает спазмолитическое действие на гладкую мускулатуру. Выводит​ся препарат почками в течение 24 ч.
Не рекомендуется назначать реополиглюкин пациенткам с выраженной гипопротеинемией (опасность развития осмоти​ческого нефроза), повышенной чувствительностью к лекарст​венным препаратам, при аллергиях, бронхиальной астме, так как декстраны могут вызывать аллергические, анафилактиче​ские и коллаптоидные реакции.
• Плазмозамещающие растворы на основе гидроксиэтили-рованного крахмала
В последние годы для устранения гиповолемических и мик-роциркуляторных нарушений при гестозе используют раство​ры, приготовленные на основе гидроксиэтилированного крах​мала (ГЭК). Молекула крахмала имеет разветвленную струк​туру, что позволяет ей долго находиться в циркулирующей крови, поэтому растворы ГЭК действуют в качестве объемно​го гемодинамического стабилизатора при гиповолемии, шоке, кровопотере. ГЭК не заменяет функции крови или плазмы, он способен уменьшить или даже снять длительное спастиче​ское состояние прекапиллярных сфинктеров. Действие ГЭК временное, рассчитанное на 4—6 ч, однако в тяжелых случаях это дает возможность провести необходимую корригирующую терапию.
ГЭК восстанавливает электролитное равновесие, обеспечи​вает организм глюкозой и аминокислотами, которые являются основными источниками энергии, не вызывает аллергических реакций, не влияет на иммунную систему; обладает свойством закрывать поры в стенках капилляров, противодействовать переходу жидкости из сосудистого русла в ткани, что особен​но важно при отечном синдроме. Представление о том, что макромолекулы ГЭК могут "закрыть" увеличенные капилляр​ные поры, конечно, механистично, но выявлено защитное действие ГЭК на эндотелий капилляров и подавление в его присутствии факторов сосудистого воспаления.
Растворы ГЭК, к которым относится 6 % и 10 % Инфукол, применяют у женщин с тяжелой нефропатией и преэклампси-ей, когда необходимо срочное родоразрешение путем кесарева сечения, а времени на стабилизацию артериального давления мало.
Противопоказаниями для использования растворов данного вида ГЭК являются:
состояние гипергидратации, гиперволемия; поражение почек с олигурией и анурией; почечная недостаточность; выраженные нарушения свертываемости крови; выраженная тромбоцитопения;
•  недостаток фибриногена;
•  повышенная индивидуальная чувствительность к крах​малу.                                                          
Инфукол ГЭК. Инфузионные растворы инфукол ГЭК 6 % и 10 % — это 6 % и 10 % изотонические растворы синтетиче​ского коллоида гидроксиэтилкрахмала, получаемого из карто​фельного крахмала. Физико-химические параметры ориги​нальной субстанции препарата инфукол ГЭК 6 % обеспечива​ют высокую эффективность при гиповолемии и шоке, а также при использовании для терапевтической гемодилюции за счет нормализации гемодинамики, микроциркуляции, улучшения доставки и потребления кислорода органами и тканями, вос​становления пораженных стенок капилляров.
Состав и форма выпуска. Раствор для инфузйй 6 % и 10 % 100 мл, 250 мл и 500 мл во флаконах; полимерные мешки по 250 мл и 500 мл.
Хранение. Препарат следует хранить при температуре не вы​ше 25 "С. Инфукол ГЭК 6 % и 10 % следует применять, толь​ко если раствор прозрачен, а упаковка не повреждена.
Механизм лечебного действия. За счет способности связывать и удерживать воду препарат обладает волемическим действием в пределах 85—100 и 130—140 % введенного объема для 6 % и 10 % раствора соответственно, которое устойчиво сохраняется в течение 4—6 ч. Кроме того, препарат улучшает реологиче​ские свойства крови за счет снижения гематокритного числа, уменьшает вязкость плазмы, снижает агрегацию тромбоцитов и препятствует агрегации эритроцитов. Инфукол ГЭК депо​нируется в клетках системы макрофагов без проявлений ток​сического действия на печень, легкие, селезенку, лимфатиче​ские узлы. Под действием амилазы сыворотки инфукола ГЭК расщепляется до низкомолекулярных фрагментов (менее 70 000), которые удаляются почками. Сходство структуры ин​фукол ГЭК со структурой гликогена объясняет высокий уро​вень переносимости и практическое отсутствие побочных ре​акций.
Показания к применению. Профилактика и лечение гиповоле​мии и шока вследствие оперативных вмешательств, острых кро-вопотерь, травм, ожогов и инфекций; нарушения микроцирку​ляции; терапевтическое разведение крови (гемодилюция).
Способ применения и дозы. Препарат инфукол ГЭК 6 % и 10 % предназначен для внутривенных инфузйй. При отсутст​вии других предписаний препарат инфукол ГЭК 6 % и 10 % вводят внутривенно капельно в соответствии с потребностью замещения объема циркулирующей жидкости.
Среднесуточные и максимальные суточные дозы препарата инфукол ГЭК 6 % и 10 % составляют соответственно 33 и 20 мл/кг массы тела.
Учитывая возможные анафилактические реакции, первые 10—20 мл препарата следует вводить медленно, при тщатель​ном наблюдении за состоянием больного.
Следует учитывать риск перегрузки системы кровообраще​ния при слишком быстром введении или слишком высокой дозе препарата. Не следует смешивать его с другими лекарст​венными средствами в одной емкости или в одной системе.
Противопоказания. Гипергидратация, гиперволемия, деком-пенсированная сердечная недостаточность, почечная недоста​точность с наличием олиго- или анурии, аллергия на крахмал, кардиогенный отек легких, внутричерепные кровотечения, выраженные нарушения свертываемости крови.
Применение во время беременности. Инфукол ГЭК противо​показан в I триместре беременности.
Побочное действие. Возможные анафилактические реакции на ГЭК; слишком быстрое внутривенное введение так же, как применение больших доз, может приводить к нарушениям ге​модинамики; изредка может возникать упорный, но обрати​мый кожный зуд; введение препарата оказывает влияние на результаты определения активности амилазы сыворотки кро​ви, что не связано с клиническими проявлениями панкреа​тита.
Особенности применения. Введение препарата больным са​харным диабетом не сопровождается повышением уровня глюкозы в крови, вследствие чего препарат инфукол ГЭК 6 % и 10 % может быть использован при проведении инфузион-ной терапии у пациентов с данным заболеванием.
ХАЕС-стерил. ХАЕС-стерил выпускается в виде 6 % и 10 % растворов ГЭК.
Форма выпуска. По 250 мл во флаконах из стекла и по 500 мл во флаконах из стекла и пластика; по 250 и 500 мл в мешках из медипура.
Механизм лечебного действия. Препарат используется для замещения объема жидкости. Осмолярность раствора 309 мосмоль/л.
Показания к применению. Гиповолемия и шок (профилакти​ка и терапия) в связи с травмами (травматический шок), ожо​гами (ожоговый шок), инфекциями (инфекционный шок) и операциями (геморрагический шок).
Способ применения и дозы. Препарат вводится внутривенно. Из-за возможных анафилактических реакций первые 10— 20 мл ХАЕС-стерила следует вводить медленно.
ХАЕС-стерил 6 %. Суточная доза не должна превышать 20 мл/кг в сутки. При геморрагическом шоке препарат вводят со скоростью до 20 мл/кг в 1 ч. При септическом и ожоговом шоке скорость инфузии несколько меньше и определяется индивидуально в каждом конкретном случае. Продолжитель​ность и объем лечения зависят от продолжительности и степени гиповолемии. Суточная доза обычно составляет 500— 1000 мл.
ХАЕС-стерил 10 %: суточная доза и скорость инфузии зави​сят от объема кровопотери и гематокритного числа. Обычно 500 мл вливают в течение 4—6 ч, 1000 мл — в течение 8—12 ч. Максимальная суточная доза — 20 мл/кг. Гемодилюцию (ги-перволемическую или нормоволемическую) с применением ХАЕС-стерила 10 % рекомендуется проводить ежедневно, де​лая промежутки 7—10 дней.
Реакции и осложнения. Тяжесть побочных реакций менее выражена, чем при инфузии плазмозамещающих средств на основе декстрана. Возможны анафилактоидные реакции в ви​де субъективных недомоганий (боль в спине, тошнота, рвота, сердцебиение), нарушения кровообращения, шока и бронхо-спазма. При появлении начальных симптомов недомогания введение препарата должно быть прекращено. При введении больших доз препарат может оказывать влияние на систему свертывания крови.
Противопоказания. Выраженная патология функции почек, нарушения в системе гемостаза, тяжелая сердечная недоста​точность застойного генеза, I триместр беременности.
При применении растворов на основе ГЭК у больных с гес-тозом необходима дополнительная инфузия свежезаморожен​ной плазмы; по показаниям (анемия, кровопотеря) — эритро-цитной массы, что обусловлено негативным влиянием на сис​тему гемостаза. Доказано [Bolat J., 1992], что растворы на ос​нове ГЭК снижают активность фактора VIII, фактора Виллеб-ранда, увеличивают показатель протромбинового времени, длительность кровотечения, нарушают агрегацию тромбоци​тов.
Следует подчеркнуть, что трансфузия СЗП производится только при значимых коагулопатиях и гипопротеинемии (60 г/л и ниже) для восстановления плазменных факторов, устранения гипопротеинемии. Одновременно необходимо вводить малые дозы гепарина (1000 ЕД/сут и меньше).
В настоящее время ограничены показания к введению рас​творов альбумина, так как растворы ГЭК второго поколения (инфукол ГЭК 6 % и 10 %) дают достаточные возможности для поддержания онкотического давления.
Что касается применения глюкозоновокаиновой смеси, со​стоящей из 10 % раствора глюкозы и 0,25 % раствора ново​каина в равных пропорциях, то ее признают только отечест​венные акушеры. Основной мотивацией широкого использо​вания этой смеси при гестозе является способность новокаина "выключать" сосудистые рецепторные поля, уменьшать сосу​дистый спазм и выраженность иммунологических реакций. А. А. Вишневский (1974) и другие авторы подчеркивали, что новокаин оказывает стабилизирующее действие на мембрану нейронов, снижая их перевозбуждение; суживает емкостные (венозные) сосуды микроциркуляции, стимулирует окисли​тельно-восстановительные процессы. На основе собственного клинического опыта глюкозоновокаиновую смесь целесооб​разно применять в сочетании с тренталом. В чистом виде для лечения гестоза она вряд ли эффективна.
8.4. Гипотензивные препараты
Неотъемлемым компонентом лечения беременных с гестозом является гипотензивная терапия. Выбор гипотензивных пре​паратов, используемых в акушерской практике, очень боль​шой: диуретики (гипотиазид, альдактон, арифон, фуросемид); симпатолитики (октадин); средства центрального действия (допегит, клофелин); вазодилататоры (апрессин); ганглиобло-каторы (бензогексоний, пентамин) и др. Точки приложения их действия весьма различны, хотя эффект — однонаправлен​ный (гипотензивный). Одни препараты воздействуют на сер​дечный выброс, другие на сосудистое сопротивление, третьи блокируют передачу нервных импульсов.
Диуретики применяются у беременных с отечным синдро​мом и гипертонической болезнью, однако при позднем гесто-зе они еще более снижают объем плазмы, усугубляют гипово-лемию, ухудшают плацентарную перфузию. Поэтому в на​стоящее время у беременных с гестозом они почти не приме​няются, за исключением эклампсии (отек мозга).
Адреноблокаторы — угнетают симпатическую иннервацию не только сосудов и сердца, но и миометрия, что вызывает снижение сердечного выброса и тонуса матки, венозный за​стой, уменьшение артериального притока крови.
Средства центрального действия могут вызвать ортостати-ческую гипотензию, аутоиммунные нарушения (гемолитиче​ская анемия, хроническое повреждение печени), снижение сердечного выброса, хотя препараты этого ряда — клофелин (клонидин, гемитон) довольно широко применяются при гес-тозе. Сохранили лечебное значение дибазол в сочетании (или без него) с раствором папаверина гидрохлорида. Однако папа​верин способствует венозному застою, что нужно учитывать при подборе комплекса препаратов.
Во всем мире для экстренного купирования артериальной гипертензии при гестозе применяются следующие препараты.
Апрессин (гидралазин). Принимают по 5 мг дробно для по​лучения гипотензивного эффекта или вводят по 20 мг внутри​венно капельно (в сутки 60 мг). Миогенный вазодилататор. Оказывает прямое действие на артериолы. Угнетает фермен​ты, участвующие в транспорте АТФ, снижает синтез тромбок-сана. Снижает ОПСС, способствует тахикардии и увеличению сердечного выброса, увеличивается почечный и мозговой кро​воток. Требуется мониторинг артериального давления.
Наиболее приемлем прием энтерально неселективного р,- и р2-адреноблокатора обзидана (анаприлина) по 20—60 мг/сут при гипердинамическом типе кровообращения и ЧСС более 100 в 1 мин.
Лабеталол — а-, рг и р2-адреноблокатор, применяется в дозе 200 мг капельно, снижет ОПСС и активность ренина.
В последние годы пересмотрен вопрос о первоочередном и слишком широком назначении разнообразных гипотензив​ных препаратов при легком гестозе. Попытки во чтобы то ни стало снизить артериальное давление до нормальных значе​ний (110/70—120/80 мм рт.ст.) только с их помощью вовсе не останавливает дальнейшее развитие гестоза, искажает при​вычную клиническую картину, нередко ухудшает состояние плода, особенно если имеет место задержка его внутриутроб​ного развития. Умеренно выраженная гипертензия (140/85— 150/90 мм рт.ст.) в условиях нарушенной микроциркуляции и хронической гипоксии рассматривается многими авторами как механизм, сохраняющий необходимый уровень маточно-плацентарного и плодово-плацентарного кровотока.
Бессистемная, многокомпонентная гипотензивная терапия может вызвать синдром "обкрадывания" мозга, сердца, почек и надпочечников. И, главное, она не устраняет основные па​тогенетические факторы гипертензии при гестозе. Напомним, что главными из них являются: нарушение плацентарного кровотока; усиление продукции ренина, активация ренин-ан-гиотензиновой системы; изменение продукции и соотноше​ния депрессорных и прессорных простагландинов в сторону преобладания последних; повышение проницаемости сосуди​стой стенки, снижение ОЦК, ОЦП, снижение онкотического давления плазмы, что вызывает и поддерживает длительный спазм артериол, артерий, усугубляя нарушения в микроцирку-ляторном звене. Поэтому в качестве базовой терапии гестоза в первую очередь следует проводить инфузионное введение коллоидных растворов для восстановления ОЦК, а далее на​значают гипотензивные препараты.
С другой стороны, лечение тяжелой гипертензии необходи​мо начинать с одновременного проведения инфузионной и гипотензивной терапии. При гипертензии (систолическое ар​териальное давление 170 мм рт.ст. и выше) прежде всего нуж​ны гипотензивные средства.
Для лечения гестоза в настоящее время наиболее целесооб​разно применение антагонистов ионов кальция (нифедигош, верапамил, финоптин), которые у беременных приводят к бо​лее быстрой нормализации артериального давления вследст​вие целенаправленного снижения периферического сосуди​стого сопротивления. Антагонисты ионов кальция улучшают перфузию жизненно важных органов (мозг, сердце), расширя​ют сосуды почек, увеличивая диурез, улучшают сократитель​ную функцию миокарда. В отличие от других гипотензивных препаратов антагонисты ионов кальция не вызывают сущест​венных метаболических сдвигов, повышения в крови содер​жания альдостерона, а также нивелируют повреждения сосу​дистой стенки: т. е. патогенетически они наиболее целесооб​разны.
Высокая гипертензия (артериальное давление 170/110 мм рт. ст. и выше) способна вызвать срыв ауторегуляции мозго​вого кровотока, особенно на фоне хронической гипоксии и нарушения метаболизма мозговой ткани.
В связи с тем что мозг не располагает энергетическими ре​сурсами, его молниеносная реакция на гипоксию иная, чем в других органах. Срыв ауторегуляции и перераспределение кровотока между серым и белым веществом мозга может про​изойти независимо от степени повышения системного артери​ального давления (эклампсия при сравнительно невысокой гипертензии).
Чаще всего это имеет место при длительно текущем гестозе, а также у беременных с сосудистыми заболеваниями. У них исходно подавлен биосинтез простациклина, поэтому хрони​ческая гипоксия, изменение барометрического давления, ко​лебания системного артериального давления, стресс родораз-решения и другие провоцирующие факторы могут вызвать тя​желые дисциркуляторные расстройства с нарушением гемоли-квородинамики.
Для создания состояния нейролептаналгезии перед длитель​ной инфузионной терапией рекомендуется предварительно ввести дроперидол и седуксен, после чего у беременной на​ступает общая заторможенность, состояние психоэмоциональ​ного покоя.
Магнезиальная терапия для лечения артериальной гипер​тензии при гестозе применяется в мире на протяжении почти 100 лет (с 1906 г.), в нашей стране — с 1930 г. [Бровкин Д. П., 1930; Строганов В. В., 1934]. Магний является важнейшим внутриклеточным катионом и оказывает многообразное влия​ние на организм. Сульфат магния обладает следующими свойствами: противосудорожным, гипотензивным, седатив-ным, спазмолитическим, диуретическим, что позволяет ис​пользовать его для лечения беременных и родильниц. Что ка​сается его назначения в родах, следует учитывать и его отри​цательные свойства: это опасность угнетения дыхания у мате​ри и новорожденного, снижение тонуса и сократительной ак​тивности матки и возможность гипотонического кровотече​ния в последовом и послеродовом периодах. Кроме того, мо​жет развиться слабость родовой деятельности. Плацента про​ницаема для магния, поэтому у новорожденного может на-
блюдаться симптом гипермагнезиемии (слабый крик ребенка или его отсутствие, вялость, гипорефлексия, угнетение дыха​ния, замедление выделения мекония). Магнезиальная терапия применяется только при тяжелом гестозе, преэклампсии и эк​лампсии.
8.5. Гепатопротекторы и антиоксиданты
Принимая во внимание ведущую роль печени в синтезе бел​ков и прокоагулянтов, а также ее детоксикационную функ​цию, в комплексной терапии важное значение имеют гепато-протекторы, антиоксиданты и витамины.
Используют гепатопротекторы — эссенциаде, липоевая ки​слота, легален, силибинин, силимарин.
Витамин Е (токоферола ацетат) обладает антиоксидантным действием, уменьшает перекисное окисление липидов, преду​преждает повреждение мембран гепатоцитов, усиливает мета​болизм холестерина и липопротеидов.
Витамины группы В, кокарбоксилаза, фолиевая и аскорби​новая кислоты являются катализаторами различных фермент​ных систем в осуществлении обменных процессов.
Для защиты гепатоцитов от повышенного свободноради-кального перекисного окисления, для усиления антиоксидант-ной защиты используют значительные (5 % — 5,0—10,0 мл) дозы аскорбиновой кислоты.
Антиоксиданты являются мощными ингибиторами фермен​тов, которые способствуют синтезу простациклина, поэтому они также улучшают микроциркуляцию, перфузию жизненно важных органов.
8.6. Лечение гестоза в зависимости от степени тяжести
8.6.1. Лечение гестоза легкой степени
Обязательная госпитализация в акушерский стационар (или дневной стационар) для:
•  углубленного обследования (оценка степени тяжести гес​тоза, функции фетоплацентарной системы, почек, пече​ни, системы гемостаза);
•  выявления фонового заболевания;
•  лечения фетоплацентарной недостаточности с помощью препаратов антиагрегантного действия;
•  нормализации водно-солевого обмена, улучшения крово​тока, микроциркуляции, профилактики развития ДВС-синдрома и ЗВУР плода.
Проводят следующее обследование.
•  Анализ крови общий, гематокритное число, гемоглобин, количество тромбоцитов;
•   анализ мочи общий;
•  количество белка в суточной моче;
•  коагулограмма;
•  биохимия крови (белок, белковые фракции, билирубин, холестерин, мочевина, креатинин, электролиты К+, Na+, Са2+, Mg2+);
•  измерение   артериального давления  2—3  раза  в  день, оценка среднего артериального давления;
•  ежедневное взвешивание;
•  фетометрия, допплерометрия, плацентография;
•  определение антитромбина III.
Все лабораторные показатели определяются 1 раз в неделю, при необходимости — отдельные показатели исследуют чаще.
Лечение беременных с легким гестозом, его начальными фор​мами рекомендуется проводить более длительно и более ин​тенсивно, чем было принято раньше.
Адекватное лечение позволяет замедлить прогрессирование патологии, пока не развились многочисленные изменения в жизненно важных органах, обусловленные нарушением анти-тромбогенных свойств эндотелия сосудистой стенки, гипер​коагуляцией, снижением ОЦК, повышением проницаемости сосудистой стенки.
Инфузионная терапия для лечения гестоза легкой степени необходима, так как позволяет устранять вышеперечисленные осложнения, а также восстановить ОЦК.
Инфузионная терапия включает:
•  антиагреганты (трентал 5 мл в изотоническом растворе хлорида натрия 500 мл или в 10 % растворе глюкозы — 500 мл с аскорбиновой кислотой 5 % — 5,0 мл — 2 раза в неделю);
•  антикоагулянты (реополиглюкин 400,0 мл с 5000 ЕД ге​парина со скоростью 100 мл/ч) — 1 раз в нед.
Малые дозы гепарина вводят под кожу живота по 2500 ЕД/сут в течение 3—5 дней. Малые дозы гепарина позволяют поддер​живать его концентрацию в крови в пределах 0,2 ЕД/мл, что оптимально для активации антитромбина III. Геморрагиче​ских осложнений при этом не бывает.
Таким образом, Инфузионная терапия проводится 2—3 раза в неделю в течение 2—3 нед. Кроме того, антиагреганты на​значают в таблетированной форме: трентал по 100 мг 2 раза в день или курантил по 25 мг 2 раза в день.
В легкой стадии начавшегося гестоза целесообразно назначать гепатопротекторы — эссенциале форте по 2 капсулы 3 раза в день во время еды в течение 4 нед или хофитол по 2 таблетке 3 раза в день.
При необходимости (по показаниям) рекомендуют настой​ку пустырника, валерианы, "успокоительный сбор" трав.
При гипертензии в пределах 140/90—150/100 мм рт.ст. на​значают:
эуфиллин по 0,15 г 2 раза или
папаверин по 0,04 г 2 раза, либо
дибазол по 0,02—0,05 г 2—3 раза, или один из препаратов антагонистов ионов кальция:
нифедипин по 10 мг 2 раза или
верапамил по 80 мг 2 раза.
Чтобы избежать полипрагмазйи в лечении гестоза легкой степени тяжести к инфузионной терапии добавляют только один препарат антиагрегантного действия. Гипотензивные препараты также предпочитают в виде монотерапии одного из антагонистов ионов кальция. Одновременно не следует назна​чать более 3—4 медикаментозных препаратов.
При лечении гепарином необходимо в 1-е сутки ввести рас​твор СЗП в количестве 200—250 мл, что позволяет повысить в крови уровень антитромбина III.
Терапия в стационаре проводится не менее 2—3 нед. Далее при улучшении состояния и нормализации клинико-лабора-торных показателей возможна выписка и дальнейшая перма​нентная терапия в женской консультации вплоть до срока ро-доразрешения.
В женской консультации продолжают лечение антиагре-гантами (на курс не менее 4 нед), антикоагулянтами (малые дозы аспирина), гепатопротекторами (курс не менее 4 нед) и витаминами (фолиевая кислота 5 мг/сут, витамин Е по 300 мг/сут).
Если у пациентки имеется гипертоническая болезнь, как фон развития гестоза, продолжают применение одного из ги​потензивных препаратов. При наличии хронического пиело​нефрита в стадии ремиссии — контролируют анализ мочи. При появлении щелочной реакции и патологических включе​ний назначают клюквенный морс, лимонный сок, противо​воспалительную терапию. Наличие экстрагенитального забо​левания требует соответствующего лечения.
Особое внимание при лечении гестоза уделяют выявлению и лечению ФПН (см. главу 4).
В конце каждой недели лечения в стационаре необходима оценка эффективности терапии, анализ результатов клинико-лабораторного исследования, что отражается в этапном эпи​кризе.
При выписке из стационара рекомендуют соблюдение ле​чебно-охранительного режима, ограничение употребления поваренной соли (3—4 г/сут), измерение диуреза и артериально​го давления. В выписном эпикризе для врача женской кон​сультации передают необходимые рекомендации по лечению. Подчеркивают необходимость обязательной госпитализации при повторном появлении симптомов гестоза.
8.6.2. Лечение гестоза средней степени тяжести
Обязательная госпитализация, но уже без варианта выписки. Пребывание в стационаре необходимо для интенсивного ком​плексного лечения и родоразрешения. Задачами госпитализации являются:
•  оценка степени тяжести гестоза;
•  выявление фонового заболевания, определяющего осо​бенности течения гестоза;
•  исследование  системы  гемостаза,  функции  почек,  пе​чени;
•  оценка состояния фетоплацентарной системы (плода);
•  решение вопроса о возможности пролонгирования бере​менности и избрание оптимального времени для родораз​решения;
• подготовка к родоразрешению с учетом изложенных выше факторов, а также акушерской ситуации (предлежа-ние плода, состояние родовых путей, зрелость легких, до​полнительные факторы риска);
•  избрание метода родоразрешения.
В оценке степени тяжести гестоза следует обратить внима​ние на срок беременности, при котором впервые появились признаки этого осложнения, длительность его течения. Ран​нее начало и длительность течения гестоза во многом опреде​ляют степень его тяжести.
При решении вопроса о пролонгировании беременности следует учесть ультразвуковые признаки зрелости плаценты и их соответствие гестационному сроку. При преждевременном созревании плаценты возможны преждевременные роды или даже внутриутробная смерть плода.
Анализируя полученные лабораторные исследования, необ​ходимо принять в расчет не только наличие ДВС-синдрома, но и стадию его развития: хроническая, коагулопатия потреб​ления, подострая.
Кроме стандартного обследования, рекомендуемого при гестозе, используют дополнительные методы в оценке функ​ции почек:
•  диурез;
•  анализ мочи по Зимницкому, отражающий концентраци​онную функцию почек;
•  особо важное значение имеет диагностика почечной не​достаточности. Для этого следует оценить относительную суточную плотность мочи. При плотности 1,008—1,010 — имеют место глубокие нарушения функции почек, что подтверждается повышенным содержанием остаточного азота, мочевины и креатинина в крови (свидетельство по​чечной недостаточности);
•  определение суточной потери белка с мочой. Потеря бел​ка в пределах 1—3 г/сут свидетельствует о возможности гломерулонефрита, повреждении клубочковой фильтра​ции почек;
•  наличие лейкоцитов в моче (5—20 и более в поле зрения) позволяет заподозрить пиелонефрит. Цилиндры (гиали​новые, зернистые) характеризуют поражение паренхимы почек. Микрогематурия подозрительна на гломерулонеф-рит.
Тяжелый гестоз чаще всего сочетанный, развивающийся на фоне гипертонической болезни или заболевания почек, по​этому необходимо выявить характер фоновой патологии.
Для оценки функции печени необходимо определить био​химические показатели, оценить не только наличие гипопро-теинемии, но и снижение содержания альбумина. Если его количество менее 40 % — это свидетельствует о снижении синтеза мелкодисперсной фракции белков, а также о потере альбумина с мочой, снижении функции печени, почек.
Лабораторные показатели крови и мочи при гестозе сред​ней степени тяжести оценивают не реже, чем 2—3 раза в не​делю.
Чем тяжелее гестоз, тем короче период лечения от поступле​ния в стационар до родоразрешения.
Лечение гестоза средней степени тяжести направлено на:
•  восстановление ОЦК, нормализацию системы гемостаза и тем самым улучшение функции почек, печени, фето-плацентарной системы;
•  устранение гипопротеинемии;
•  снижение гипертензии после проведения инфузионноЙ терапии;                                                                           
•  улучшение функции печени.                                            
Инфузионная терапия включает:                                        
•  реополиглюкин 400 мл с тренталом 5 мл;                      
•  введение гепарина подкожно по 2500—5000 МБ через 6 ч в течение 3 сут или фраксипарина по 0,3 мл (2850 ME) 1 раз в сутки 5 дней;
•  раствор глюкозы 10 % — 200,0 мл с эссенциале — 5,0 мл и раствором аскорбиновой кислоты 5 % — 5,0 мл;
•  свежезамороженную плазму — 250,0 мл;
•  глюкозоновокаиновую смесь — 200,0—400,0 мл.
В сутки вводят 800—1200 мл растворов. Длительная инфу-зионная терапия (в течение 4—6 ч) проводится "под защитой" дроперидола 10 мг, седуксена 10 мг внутримышечно.
В течение дня пациентка принимает внутрь один из антиаг-регантных препаратов (трентал по 200 мг 2 раза или курантил по 100 мг 2 раза), а также эссенциале (2 капсулы 3 раза во время еды).
Внутривенно вводят раствор эуфиллина 2,4 % по 5,0 мл 1— 2 раза в день.
На ночь внутримышечно вводят седуксен 10 мг или релани-ум по 10 мг или сибазон 10 мг.
При упорней гипертензии (диастолическое артериальное давление 100—105 мм рт.ст.) — клофелин 0,01 % — 0,5— 1,5 мл внутримышечно или метилдофа внутрь по 0,25 г 2—3 раза в день (терапия должна быть расписана по часам).
Следует подчеркнуть, что лечение артериальной гипертонии у беременных с гестозом следует проводить только на фоне инфузионной терапии, при возмещении ОЦК, ОЦП. Несмот​ря на нормализацию артериального давления, гестоз чаще всего прогрессирует. Чрезмерное снижение артериального давления опасно для плода.
Эффективность других методов терапии, таких как приме​нение донаторов оксида азота, кислородотерапия при средне-тяжелом гестозе, остается неподтвержденной.
При гестозе средней степени тяжести лечение сочетают с подготовкой к родоразрешению. Для подготовки плода к рож​дению назначают дексаметазон (внутримышечно в дозе 12 мг дважды с интервалом в 12 ч), что ускоряет созревание легких плода.
Досрочное родоразрешение обычно осуществляется путем кесарева сечения. При благоприятной акушерской ситуации возможно проведение родов через естественные родовые пути (см. главу 9).
Очень важно правильно оценить степень тяжести гестоза и не принять тяжелую форму гестоза с атипичным течением за гестоз средней степени тяжести, при котором можно продол​жить беременность в пределах 1—2 нед.
Для этого необходимо фиксировать внимание на сроке гес-тации, когда появились первые признаки гестоза, длительно​сти его течения, степени ЗВУР плода, симптомах полиорган​ной патологии и на диагностике характера ДВС-синдрома (хронический, подострый, гиперкоагуляция, коагулопатия по​требления).
Инфузионная терапия проводится ежедневно в течение 3— 5 дней, после чего осуществляют клинико-лабораторную оценку состояния беременной и ее плода для решения вопро​са о возможности продолжения беременности или досрочного родоразрешения.
Если решается вопрос о кесаревом сечении, то операцию проводят в плановом порядке под эпидуральной анестезией или эндотрахеальном наркозе.
Для проведения родоразрешения через естественные родо​вые пути необходимы условия:
•  головное предлежание;
•  относительно  удовлетворительное  состояние  матери  и плода, позволяющее с определенной уверенностью наде​яться на благополучный исход родов;
•  достаточная зрелость шейки матки (для чего используют введение препидила в виде, геля, содержащего проста-гландин Е2);
•  полная соразмерность плода и таза матери;
•  компенсированная форма ФПН;
•  компенсированная недостаточность функции почек и пе​чени.
При среднетяжелом гестозе головной мозг еще не вовлечен в патологический процесс.
В послеродовом (послеоперационном) периоде лечение гес-тоза продолжают не менее 1—2 сут.
8.6.3. Лечение гестоза тяжелой степени, включая преэклампсию
Госпитализация пациенток с тяжелым гестозом и его ослож​нениями (острая почечная недостаточность, поражение пече​ни и др.) имеет одну цель — родоразрешение (прекращение настоящей беременности) на фоне интенсивной терапии (не​редко в объеме реанимации). Тактика при тяжелом гестозе:
•  интенсивная терапия;
•  прерывание беременности;
•  родоразрешение преимущественно путем кесарева сече​ния;
•  анестезиологическая защита с момента поступления в ро​дильный дом;
•  полная готовность к возможному массивному коагулопа-тическому кровотечению в процессе родоразрешения;
•  продолжение лечения гестоза в первые 2—3 сут после ро​доразрешения;
•  профилактика воспалительных, а также тромботических осложнений в послеоперационном  (послеродовом) пе​риоде.
Основой лечения являются программы инфузионно-транс-фузионной терапии и щадящие экстракорпоральные методы детоксикации. Пациентке проводят катетеризацию магист​ральной вены, налаживают инфузионную терапию, контроль ЦВД и диуреза, определяют основные показатели крови и мочи.
При тяжелом гестозе в первую очередь проводят седатив-ную терапию (седуксен, реланиум, сибазон) или нейролепт-аналгезию (дроперидол, фентанил).
Все манипуляции осуществляют под обезболиванием (про-медол) или ингаляционной анестезией закисью азота с кисло​родом в отношении 1:2 или 1:3.
Идеальными (на сегодняшний день) плазмозаменителями являются:
•  6 % или 10 % раствор гидроксиэтилированного крахмала. Время циркуляции препарата в сосудистом русле состав​ляет 4 ч. Средняя дозировка препаратов — 10 мл/кг в су​тки;
•  донорская   свежезамороженная   плазма  для   коррекции белкового баланса,  коллоидно-осмотического давления плазмы и состояния гемостаза (СЗП восполняет недоста​ток основного антикоагулянта — антитромбина III, нор​мализует соотношение  антикоагулянты/прокоагулянты). Средняя суточная доза СЗП составляет (при тяжелом гес​тозе) 600—800 мл;
•  раствор глюкозы 10 % в дозе 5 мл/кг в сутки без инсули​на для лечения гипоксии плода и обеспечения его энер​гетическими ресурсами. Если глюкоза используется с ин​сулином, она быстро утилизируется в организме матери, не доходя до плода.
Основные компоненты лечения беременных с тяжелым гес-тозом следующие.
▲ Устранение гиповолемии, которая наиболее выражена при тяжелом гестозе. С этой целью применяют коллоидные рас​творы (ГЭК, реополиглюкин, 5 % и 10 % раствор альбумина).
▲ Введение свежезамороженной плазмы, содержащей анти​тромбин III. Белковые препараты повышают также коллоид​но-осмотическое давление плазмы, что является в определен​ной мере профилактикой отека легких.
▲ Гипотензивная терапия по методу управляемой норма​лизации до безопасного уровня артериального давления (150/100—140/90 мм рт.ст.) с помощью вазодилататоров (ап-рессин), ганглиоблокаторов (пентамин, бензогексоний, на​трия нитропруссид) или клофелина 0,01 % раствор 0,5—1,0 мл.
▲ Магнезиальная терапия. Первоначально 25 % раствор сульфата магния вводят внутривенно в количестве 20 мл (в за​висимости от среднего артериального давления) со скоростью
2 г/ч. На 2-е сутки сульфат магния 25 % — 10,0 мл вводится каждые 6 ч внутримышечно. На 3-й сутки сульфат магния вводится только дважды в сутки (через 12 ч) внутримышечно.
Инфузионная терапия проводится под контролем ЦВД, среднего артериального давления, почасового диуреза, а также основных гемодинамических (артериальное давление, частота пульса и дыхания) и гемостазиологических показателей.
При упорной гипертензии снижения артериального давле​ния добиваются с помощью ганглиоблокаторов (пентамин, гексоний) или гидралазина (апрессин).
При исходном среднем артериальном давлении выше 130 проводят управляемую гипотензию по методике: 50 мг (5 % раствор 1 мл) пентамина растворяют в 200 мл 20 % раствора глюкозы и вводят со скоростью 20 мл за 10 мин. После сни​жения среднего артериального давления ниже 130 инфузию снижают до 10 мл за 10 мин. Оптимальным средним артери​альным давлением в процессе лечения является 100.
Коррекция водных объемов сопоставляется с суточным (по​часовым) диурезом. При недостаточном диурезе вводят от 20 мг до 80 мг лазикса в сутки.
Как только удается скорректировать ОЦК, стабилизиро​вать артериальное давление до уровня умеренной гипертен​зии (артериальное давление 150/100—140/90 мм рт.ст.), не​обходимо немедленно произвести быстрое и бережное родо-разрешение.
Лечение беременных с тяжелым гестозом проводится от не​скольких часов до 2—3 сут в зависимости от состояния матери и плода. Далее решается вопрос о родоразрешении.
Для профилактики синдрома дыхательных расстройств у новорожденного (срок гестации до 35 нед) необходимо ввести беременной женщине либо дексаметазон (внутримышечно в дозе 12 мг дважды с интервалом в 12ч), либо аброксол в дозе 1 мг/сут в течение 3 дней. Эти препараты стимулируют прена-тальное созревание легких плода, что связано с усилением синтеза сурфактанта в альвеолах.
Если срок беременности небольшой (30—32 нед) и сущест​вует крайняя необходимость в пролонгировании беременно​сти, используют методы детоксикации: плазмаферез, плазмо-сорбцию, гемофильтрацию, позволяющие вывести токсичные продукты и частично заменить состав плазмы растворами ГЭК или СЗП донора.
Для выполнения плазмафереза необходимы контроль кон​центрационных показателей мочи, анализа крови, уровня об​щего белка, наличие как минимум двух венозных доступов (один из них центральная вена), мониторирование состояния матери (артериальное давление, ЧСС, ЧДД) и плода методом кардиотокографии. Плазмаферез должен проводиться в спе​циально оборудованном кабинете.
Предпочтительнее проведение дискретного плазмафереза. Центрифугирование крови должно осуществляться в жестком режиме, достаточном для полной седиментации форменных элементов.
Беременную укладывают на функциональную кровать на бок с целью предотвращения "синдрома нижней полой вены". До начала эксфузии крови проводится волемическая нагрузка 6 % ГЭК (не менее 200 мл), эксфузия осуществляется в пла-стикатный контейнер самотеком из периферической вены. Общий объем эксфузированной плазмы за 1 сеанс — не менее 40 % от ОЦП. Возмещение эксфузированного объема прово​дится за счет растворов ГЭК — 500 мл и 300 мл свежезаморо​женной плазмы при уровне общего белка не ниже 60 г/л. Не​значительная протеинурия или ее отсутствие позволяют вклю​чить в программу возмещения вместо свежезамороженной плазмы 200 мл 10 % раствора альбумина.
После плазмафереза продолжается седативная, инфузион-но-трансфузионная и гипотензивная терапия.
Длительность клинического эффекта обычно составляет не менее 3—5 сут. Для сохранения беременности достаточно 2 сеансов дискретного плазмафереза с интервалом 1 нед.
Примерный протокол инфузионной терапии беременных с тяжелым гестозом, рассчитанный на сутки, следующий.
▲ Реополиглюкин — 400 мл с гепарином 2500 ME. Далее гепарин в количестве 1000 ЕД вводят подкожно каждые 6 ч. Фраксипарин вводят подкожно в дозе 0,3 мл 1 раз в сутки.
▲ СЗП — 300 мл.
▲ Сульфат магния 25 % — 20 мл под контролем артериаль​ного давления (внутривенно капельно с 200,0 мл изотониче​ского раствора хлорида натрия).
▲ Раствор ГЭК — 300 мл (со скоростью 100 мл/ч).
▲ Раствор глюкозы 20 % — 200,0 мл с аскорбиновой кисло​той 5 % — 5,0 мл, витамином В6 — 5,0 мл и тренталом — 5,0 мл.
▲ Повторно СЗП — 300 мл.
▲ Эссенциале форте — 5,0 внутривенно капельно в изото​ническом растворе хлорида натрия.
▲ При низком содержании калия в плазме крови — хлорид калия 3,0 мг внутривенно.
Каждые 3—4 ч внутривенно вводят раствор эуфиллина 2,4 % - 5 мл.
Со 2-х суток лечения курс магнезиальной терапии: вводят внутримышечно 25 % раствор сульфата магния — 24,0 мл — каждые 6 ч.
Объем инфузионной терапии составляет до 2 л в сутки.
Далее на 3-й сутки объем вводимой жидкости снижают до 1—1,5 л или до 800 мл под контролем ЦВД и диуреза. Часть препаратов (антиагреганты, антигипоксанты, гепатопротекторы) вводят внутримышечно или в таблетирован-ной форме.
При лечении больных с тяжелым гестозом нельзя приме​нять большое количество кристаллоидных растворов из-за опасности перегрузки правых отделов сердца и отека легких.
Наиболее тяжелое течение гестоза наблюдается при гипо-протеинемии (белка в плазме крови меньше 60 г/л), гапоизо-стенурии (нарушение концентрационной функции почек). ЗВУР плода на 3 нед и более (гиповолемия у матери), что соот​ветствует снижению коллоидно-осмотического состояния (КОД 15 мм рт.ст.) и гипоосмолярности плазмы (270 мосмоль/кг Н2О и менее). Коррекция осмотических сдвигов проводится коллоидными растворами и очень постепенно, так как быст​рая коррекция может вызвать тяжелые осложнения.
У беременных с гестозом на фоне гипертонической болезни и нарушением жирового обмена чаще имеет место гиперосмо-лярность плазмы, что позволяет увеличить суточный объем растворов для гемодилюции до 800—1200 мл (сочетание рас​творов ГЭК 6 % с глюкозоновокаиновой смесью в соотноше​нии 1:1). Оптимальная скорость введения — 150 мл/ч.
8.6.4. Лечение эклампсии
Лечение эклампсии является очень сложным процессом, ко​торый требует участия не только акушера-гинеколога, но и анестезиолога-реаниматолога.
Первые этапы лечения чаще всего являются уделом акуше​ров или врачей службы скорой помощи, так как приступ эк​лампсии может развиться дома, на улице, в общественном транспорте у беременных женщин, которые либо не посещали женскую консультацию, либо посещали редко и не выполня​ли назначения и рекомендации врача.
Если эклампсия возникла у беременной, находящейся в ро​дильном доме, это всегда свидетельствует о недооценке ис​тинной тяжести гестоза и несвоевременном родоразрешении, поскольку эклампсия таит в себе смертельную опасность.
Эклампсия является самым высшим, самым тяжелым прояв​лением гестоза, так же как и достоверным доказательством его наличия.
Эклампсия — это специфическое повреждение мозга при гестозе, когда одновременно пересекаются:
•  критическое снижение мозгового кровотока;
•  острая ишемия мозга;
•  утрата ауторегуляции мозгового кровотока и потеря его независимости от общей, системной гемодинамики;
•  цитотоксический отек мозга;
•  острая энергетическая недостаточность, нарушение мета​болизма (ацидоз, образование свободных радикалов);
•  аноксическая деполяризация нейронов, которая влечет за собой нарушение клеточного ионного гомеостаза, когда неконтролируемый поток ионов кальция входит внутрь нейронов, происходит потеря электрической активности мозга (бессознательное состояние, кома), растормажива-ние отдельных структур мозга, выброс токсичных ней-ротрансмиттеров и стрессорных генов.
Все это свидетельствует о весьма сложных механизмах, ле​жащих в основе патогенеза эклампсии, но которые объясняют ранее непонятные ее особенности, а именно:
•  внезапность, молниеносность;
•  сравнительную редкость возникновения;
•  не всегда и не только как следствие тяжелой артериаль​ной гипертензии;
•  отсутствие эклампсии вне беременности и до 20 нед гес-тации;
•  определенная  последовательность развития  эклампсии: гестоз -> длительно текущий, тяжелый -> преэклампсия (часто, но не всегда!) -» потеря сознания (кома) -> тони​ческие и клонические судороги -> постепенное выздоров​ление после родоразрешения или -> необратимые изме​нения (смерть мозга, прогрессирующая функциональная недостаточность легких, почек, печени, острая кровопо-теря).
• Основные положения в лечении эклампсии
▲ Чем тяжелее гестоз, тем быстрее необходимо прекратить осложненную беременность по жизненным показаниям со стороны матери и/или плода.
▲ Если беременная перенесла приступ эклампсии, единст​венным правильным решением является немедленное родо-разрешение. Метод зависит от паритета родов (первые, по​вторные) и от акушерской ситуации. Преимущественно — это кесарево сечение.
▲ Интенсивная терапия пациентки с эклампсией носит ха​рактер сердечно-легочной реанимации в сочетании с терапи​ей, направленной на восстановление функций мозга (преду​преждение повторных приступов).
▲ Лечение и родоразрешение производят в акушерском ста​ционаре высокого риска, в отделении интенсивной терапии.
▲ Прежде всего должна быть установлена система для внут​ривенных вливаний.
▲ Все манипуляции (измерение артериального давления, катетеризация мочевого пузыря, акушерское исследование и др.) проводятся под наркозом и продолженной ИВЛ, чтобы сократить время гипоксии мозга и обеспечить оптимальную оксигенацию крови.
▲ Сразу налаживают мониторный контроль артериального давления, частоты сердечных сокращений, ЭКГ, оксигемомет-рии, определения парциального давления кислорода и углеки​слого газа в крови.
▲ Для определения ЦВД и осуществления длительной ин-фузионной терапии (не менее 2 сут) стандартными мероприя​тиями являются катетеризация подключичной вены, а также катетеризация мочевого пузыря для контроля почасового ди​уреза.
▲ В процессе многочасового лечения каждые 2—3 ч, а так​же непосредственно при поступлении, перед и после родораз-решения контролируют:
•  показатели крови — гематокритное число, гемоглобин, электролиты, содержание в плазме белков (альбуминов), глюкозы;
•  коллоидно-осмотическое   давление   плазмы,   осмоляль-ность плазмы и мочи;
•  гемодинамические параметры;
•  кровопотерю.
▲ При эклампсии и постэклампсической коме необходимо прежде всего обеспечить хорошую оксигенацию крови, что является первостепенной задачей. ИВЛ проводят в течение нескольких часов или даже суток (не менее двух), что опреде​ляется состоянием родильницы, эффективностью проводимой корригирующей терапии.
Не вдаваясь в подробности действий анестезиолога-реани​матолога, следует подчеркнуть, что ИВЛ начинают с гипер​вентиляции 100 % кислородом с положительным давлением на выдохе.
Доказательством адекватной альвеолярной вентиляции яв​ляется уровень парциального давления углекислого газа в ар​териальной крови, равный 25—35 мм рт.ст., а свидетельством адекватной оксигенации крови уровень Р0г в артериальной крови, равный 100 (как минимум 80) мм рт.ст.
КОС оценивают по рН артериальной крови и избытку ос​нований (нормограмма Зиггаарда — Андерсена), рН артери​альной крови поддерживают на уровне 7,3—7,6.
К стандартным мероприятиям, направленным на лечение эклампсии (восстановление функции мозга), относятся:
•  оптимизация дыхательной и сердечно-сосудистой функ​ции;
•  осторожные (!) мероприятия по устранению гемодинами-ческих, гиповолемических, гемостазиологических и мета​болических нарушений;
•  улучшение основных функций печени (детоксикацион-ная) и почек (выделительная);
•  восстановление    ауторегуляции    мозгового    кровотока, обеспечение энергетической потребности мозга, посте​пенное уменьшение цитотоксической отечности мозговой ткани.
Следует принимать во внимание, что поврежденные нейро​ны головного мозга в условиях нарушенной ауторегуляции мозгового кровотока и недостаточной перфузии становятся необычайно чувствительны не только к внешним раздражите​лям (боль, громкий звук, яркий свет), но и к перепадам арте​риального давления, нестабильной гемодинамике, гипо- или гиперволемии, острой анемии.
В процессе лечения эклампсии следует избегать любой гипо​тонии (снижения систолического артериального давления ни​же 100 мм рт.ст.), а также и выраженного повышения систоли​ческого артериального давления (выше 160 мм рт.ст.). Для ста​билизации мозгового кровотока большее значение имеет сис​толическое, нежели диастолическое, давление. Для миокарда, напротив, наиболее существенным является уровень диасто-лического давления.
Оптимальным является нормотензия или умеренно повы​шенная, но стабильная гипертензия, отражением которой яв​ляется среднее артериальное давление. В процессе лечения оно должно составлять 100—103, что эквивалентно систоличе​скому давлению 120—130 мм рт.ст. Допускается умеренная кратковременная гипертензия в пределах среднего артериаль​ного давления 110.
К оптимальным ориентировочным параметрам в процессе лечения эклампсии относятся:
показатель гематокритного числа в пределах 25—30 %;
нормальное содержание эритроцитов;
коллоидно-осмотическое      давление      плазмы     выше 15 мм рт.ст.;
содержание альбуминов крови 3 г/л и выше;
осмоляльность плазмы 280 ммоль/л;
уровень белка крови 5,5 ммоль/л и выше;
почасовой диурез не ниже 30 мл/мин (норма 60 мл/ч и выше);
•  ЦВД в пределах 6—10 мм водн.ст.
Концепция, выдвинутая Sofar в 70-х годах "Мозг слишком хорош, чтобы умирать", основывается на обратимости воз​никших вторичных патологических изменений в его нейро​нах.
Действительно, своевременное и адекватное лечение боль​ных с эклампсией позволяет не только сохранить жизнь матери и плода, но и полностью вернуть здоровье, работоспособ​ность и бывшее "качество жизни".
Хотя мозг и представлен как самая поздняя ступень фило​генетического развития жизни на земле, на самом деле он хо​рошо защищен многократно дублирующими системами, кото​рыми он же и управляет.
При сокращении времени аноксии до 5 мин и гипоксии до 30 мин достаточная и быстрая оксигенация и энергетиче​ское обеспечение глюкозой восстанавливают функции мозга полностью!
Обязательным компонентом лечения эклампсии является магнезиальная терапии. Одномоментно вводят от 2 до 4 г сульфата магния в виде 25 % раствора в количестве 20 мл, разведенных в 200 мл реополиглюкина в течение 30 мин под контролем скорости снижения артериального давления, кото​рое измеряют каждые 5 мин. Это первая, так называемая на​грузочная, доза.
Последующие дозы магнезиальной терапии составляют 1— 2 г/ч. 25 % раствор сульфата магния в количестве 20—30 мл растворяют в 500 мл реополиглюкина и вводят в течение часа, регулируя количество капель в минуту в зависимости от арте​риального давления. Длительность магнезиальной терапии со​ставляет 2 сут. Реополиглюкин необходим для снижения вяз​кости крови.
Одновременно с магнезиальной терапией вводят растворы глюкозы.
Глюкоза является единственным субстратом для метаболиз​ма мозга, она полностью метаболизируется клетками мозга путем гликолиза и в цикле трикарбоновых кислот.
Мозг использует глюкозу в качестве единственного источ​ника энергии. При аэробном расщеплении одной молекулы глюкозы образуется 36 молекул АТФ, а при анаэробном пути окисления синтезируется только 2 молекулы АТФ вместе с молочной кислотой. Поэтому мозгу нужен кислород!
Клеткам мозга требуется постоянное обеспечение АТФ для поддержания их целостности и главного внутриклеточ​ного катиона — ионов калия — внутри нейронов и главных внеклеточных катионов-ионов натрия и кальция — снаружи клетки.
Большинство механизмов, выравнивающих нарушенный ионный гомеостаз в клетках мозга, является энергозависи​мым. Поэтому вместе с растворами глюкозы вводят 1 мл АТФ (повторяют каждые 2—3 ч).
Перед родоразрешением, которое следует производить сразу после относительной стабилизации гемодинамики, необходи​мо введение раствора свежезамороженной плазмы. Следует продолжить ее введение во время и после операции. В сутки необходимо ввести не менее 1,5—2,0 л СЗП.
•  Экстренные задачи лечения эклампсии
▲ Первое и главное — оксигенация кислородом для сниже​ния длительности гипоксии мозга.
▲ Введение седативных и наркотических средств, чтобы предупредить повторные приступы эклампсии.
▲ Начать магнезиальную терапию, оказывающую целена​правленное воздействие на нарушенный ионный гомеостаз.
▲ Ввести 20 % раствор глюкозы в 100 мл изотонического раствора натрия хлорида для энергетического обеспечения мозга.
•  Первая помощь и лечение больных с эклампсией
▲ В момент судорожного припадка необходимо уложить больную на ровную поверхность, придать пациентке фауле-ровское положение с приподнятым на 10—30° головным кон​цом, ввести роторасширитель и языкодержатель.
▲ Освободить верхние дыхательные пути. Принять меры по предупреждению западения и прикусывания языка, а также других механических повреждений, которые возможны во время клонических судорог.
▲ Аспирировать содержимое полости рта и верхних дыха​тельных путей.
▲ При восстановлении спонтанного дыхания дать чис​тый кислород. При длительном апноэ показано вспомога​тельное дыхание с помощью аппарата Амбу или дыхатель​ной маски.
▲ При остановке сердца показан закрытый массаж сердца.
▲ Сразу после приступа следует ввести внутривенно седук​сен 2,0 мл 0,5 % раствора, дроперидол 1—2 мл 0,25 % раство​ра, промедол 1,0 мл 2 % раствора.
▲ Все дальнейшие мероприятия вплоть до перехода на ИВЛ проводят под закисно-кислородным наркозом.
•  Дальнейшие неотложные задачи лечения эклампсии
▲ Поддержание оптимальной оксигенации — длительная ИВЛ.
▲ Нормализация среднего артериального давления как эк​вивалента снижения общего периферического сосудистого со​противления:
•  продолжение магнезиальной терапии;
•  дополнительное    введение    одного    из    гипотензивных средств.
▲ Стабилизация систолического артериального давления в режиме нормотензии или умеренной гипертензии.
▲ Восстановление ауторегуляции мозгового кровотока и не​проницаемости гематоэнцефалического барьера.
▲ Постепенное устранение гиповолемии и гипопротеи-немии.
▲ Родоразрешение (путем кесарева сечения или через ес​тественные родовые пути, что зависит от акушерской ситуа​ции).
Для дальнейшего лечения эклампсии необходима срочная оценка функционального состояния почек, печени, системы гемостаза, легких, динамики артериального давления, пульса, состояния глазного дна, оценка неврологического статуса.
На фоне ИВЛ поддерживают состояние некоторого рас​слабления (неполная релаксация) с помощью небольших доз релаксантов. После благополучной операции кесарева сечения управляемую вентиляцию легких проводят не менее 2—4 ч, по показаниям несколько суток.
Магнезиальную терапию проводят не менее 2 сут, первона​чально — внутривенно, далее внутримышечно. Через 12—24 ч после приступа сульфат магния вводят внутримышечно: 25 % теплый раствор — 24,0 мл через каждые 6 ч. На курс — 6 г су​хого вещества. Сульфат магния вводят вместе с 5,0 мл 0,5 % раствора новокаина в верхненаружный квадрант ягодицы на глубину 5 см.
Если пациентка уже в сознании, предварительно проводит​ся нейролептаналгезия (седуксен, дроперидол, димедрол). Магнезиальная терапия является необходимой для лечения эклампсии, но далеко не достаточной.
Если артериальная гипертензия сохраняется в течение 30 мин после начала магнезиальной терапии, необходимо до​полнительное введение одного из гипотензивных препаратов (лабеталол, клофелин, гидралазин).
Стабилизация систолического артериального давления под​держивается не только с помощью введения одного из пере​численных гипотензивных препаратов, но и с помощью вазо-прессоров (допамин, добутамин), если возникнет гипотония, что позволяет уравнивать их альфа- и бета-стимулирующие действия. При нарушении ауторегуляции мозгового кровотока в процессе медикаментозного воздействия возможны перепа​ды артериального давления.
Препараты вводят строго дозированно с помощью микро-перфузаторов (линеомат). Дозировка допамина 1—3 мкг/мин вызывает периферическую вазодилатацию и увеличение кро​вотока в почках и в мозговых сосудах. Средние дозы препара​та 5—10 мкг/мин активируют р-адренергические рецепторы, которые увеличивают сердечный выброс. Большие дозы свы​ше 20 мкг/мин обладают преимущественно а-адренергиче-ским действием, которое заключается в спазме сосудов и уве​личении ОПСС. При лечении больных с эклампсией приме​няют только малые дозы препаратов вазопрессорного дейст​вия. Должны быть восстановлены гемостаз и объем циркули​рующей крови, чтобы поддержать ЦВД в приемлемых пара​метрах. С этой целью вводят СЗП по 250—300 мл (суточная доза 1,5—2,5 л), одновременно низкомолекулярные декстра-ны — реополиглюкин, гидрооксиэтилированный крахмал (ГЭК) по 250—500 мл внутривенно, которые восстанавливают проницаемость капилляров, закрывая поры в стенках сосудов, снижают активность комплемента, не обладают аллергиче​ским действием, долго циркулируют в крови, увеличивают ОЦК, тем самым уменьшая отек головного мозга.
Сегодня ГЭК относят к препаратам первого выбора при критических состояниях, связанных с гиповолемией.
К препаратам коллоидного плазмозамещающего ряда отно​сят инфукол ГЭК 6 % или 10 %, который служит универсаль​ным средством для возмещения ОЦК при коллоидно-осмоти​ческом давлении ниже 25—20 мм рт.ст.
Гемодилюция способствует улучшению реологических свойств крови, восстановлению микроциркуляции, повышению достав​ки кислорода к органам (мозгу, почкам, печени) и тканям, снижению эндогенной интоксикации.
Нельзя применять низкомолекулярные декстраны при низ​ком показателе гематокритного числа.
Как только удалось нормализовать среднее артериальное давление, стабилизировать систолическое давление, обеспе​чить устранение гиповолемии (ЦВД не ниже 6 мм водн.ст.), необходимо произвести немедленное быстрое и бережное ро-доразрешение.
После родоразрешения лечение родильницы продолжают.
• Дальнейшие дополнительные задачи лечения больных с эклампсией
▲ Профилактика отека легких. Отек легких диагностируют серийным определением парциального давления кислорода артериальной крови при дыхании 100 % кислородом, а также с помощью аускультации и рентгенографии грудной клетки. Для его предупреждения коллоидно-осмотическое давление (КОД) поддерживают на уровне 25 мм рт.ст. При низком КОД рекомендуют введение альбумина.
▲ При тяжелом состоянии пациентки используют корти-костероиды: метилпреднизолон в дозе 1 мг/кг с последую​щим введением 0,5 мг/кг через 6 ч или дексаметазон в дозе 0,2 мг/кг с последующим введением 0,1 мг/кг через 6 ч. Да​лее дозу кортикостероидов постепенно уменьшают в течение 48-72 ч.
▲ Мозг нуждается в энергетическом обеспечении глюкозой и АТФ. С этой целью в процессе лечения необходимо вводить 10—20 % растворы глюкозы в количестве 30 мл/кг в сутки (соответственно рассчитывают дозу инсулина). При необходи​мости в раствор добавляют калий и витамины (аскорбиновая кислота, кокарбоксилаза, витамин В6), а также 1—2 мл АТФ.
▲ Количество введенной жидкости сопоставляют с почасо​вым и общим диурезом. В связи с тем что объемы инфузион-ной терапии значительные, вводят осмотические диуретики (фуросемид) в дозе до 80 мг/сут.
▲ Для коррекции системы гемостаза после родоразрешения начинают антиагрегантную терапию, которая в силу своего действия улучшает перфузию мозга. Трентал в дозе 0,1 г (одна ампула) растворяют в 250—500 мл изотонического раствора натрия хлорида и вводят медленно в течение 3 ч.
В последующие 2-е и 3-й сутки лечения доза трентала уве​личивается до 0,2—0,3 г. Но медленная скорость введения со​храняется, так как она наиболее целесообразна при поврежде​нии мозга в периоде восстановления его функции.
▲ Проведение контроля за восстановлением функции моз​га. Оценка глубины комы по шкале оценки комы Глазго или Глазго—Питтсбургской шкале.
▲ Если коматозное состояние больной продолжается свыше 6—12 ч, ведение этих больных усложняется. Необходимо уча​стие невропатолога или даже нейрохирурга.
Итак, в процессе лечения и родоразрешения больных с эклампсией и постэклампсической комой необходимо под​держание стабильного артериального давления или не​сколько повышенного систолического до цифр 140—150 мм рт.ст.;
•  проведение умеренной гипервентиляции, умеренной ги-пероксии;
•  введение петлевых диуретиков;
•  нормализация содержания в крови глюкозы, нормаль​ная осмоляльность плазмы, которая может значитель​но повышаться при выраженной гипергликемии и уре​мии.
В последующие дни послеродового (послеоперационного) периода применяют вазоактивные препараты, позволяющие устранить остаточные явления перенесенной эклампсии. К ним относятся кавинтон, сермион, инстенон.
Кавинтон вводят по 1—2 мл (5—10 мг), растворяя в 500 мл изотонического раствора натрия хлорида, внутривенно ка-пельно медленно в течение 2 ч. Курс 5 дней.
Сермион — 4 мг (1 ампула) растворяют в 100 мл изотониче​ского раствора хлорида натрия, вводят внутривенно в течение 30 мин два раза в сутки в течение 3 дней. Нельзя одновремен​но назначать сермион и кавинтон.
Инстенон вводят по 2,0 мл внутривенно капельно, раство​ряя препарат в 100 мл изотонического раствора хлорида на​трия, 1 раз в сутки в течение 3—5 дней.
Все эти препараты стабилизируют ауторегуляцию мозгового кровотока, нормализуют клеточный метаболизм, улучшают восстановительные процессы, ограничивают до минимума по​вреждающие последствия церебральной ишемии.
В последние годы для лечения критических состояний, свя​занных с тяжелым гестозом, используют плазмаферез, при ко​тором дискретно удаляют 700—900 мл плазмы с последующим ее замещением растворами альбумина, 6 % и 10 % растворами ГЭК, а также СЗП. Использование методов активной деток-сикации позволяет повысить качество медицинской помощи, казалось бы, в самых безнадежных ситуациях.
К новейшим и перспективным мероприятиям по оценке внутричерепного гомеостаза относят следующие:
1.  Непрерывный компьютерный анализ ЭЭГ.
2.  Измерение мозгового кровотока и метаболизма мозга по показателям образца венозной крови, оттекающей от мозга.
3.  Компьютерную томографию (КТ).
4.  Магнитно-резонансную томографию (МРТ).
5.   Измерение  электрического  сопротивления  (импеданс) мозговой ткани, позволяющее определить переход внеклеточ​ной жидкости внутрь клеток.
6.  Исследование рН спинномозговой жидкости (в норме 7,3),   содержание  лактата  (в  норме   1,5—2,0  ммоль/мл)  и специфического для повреждения клеток мозга фермента КФК-ББ.
К сожалению, стандарты исследования состояния мозгово​го кровотока и других показателей повреждения мозга, из​вестные невропатологам (Е. И. Гусев, Петер Сафар и др.), еще не нашли своего внедрения в акушерской практике.
В заключение этой главы приводим высказывание ведущего акушера-гинеколога России В. Н. Серова о том, что "Эклам​псия — критическое состояние у акушерской больной на фо​не болезни адаптации (преэклампсия), сопровождающееся су​дорогами и комой, развитие которых обусловлено не только самой беременностью".
В свою очередь нам хотелось бы подчеркнуть, что эклам​псия — это высшее и конечное проявление тяжелого гестоза, так как в патологический процесс в конечном итоге вовлечен головной мозг, определяющий интегральное и регулирующее влияние на организм. Нарушение жизнедеятельности клеток головного мозга таит в себе смертельную опасность для жиз​ни женщины-матери.
Эклампсию всегда необходимо предупреждать, так как про​филактика эффективнее лечения.
Гестоз начинается с патологического воздействия нейроспе-цифических белков головного мозга плода и завершается губи​тельным повреждением головного мозга матери. Впрочем, ча​ще всего положение спасает сама природа, которая оберегает мозг многократными линиями защиты, хотя нельзя исключить и добрые намерения и действия врача.
8.7. Отраслевые стандарты объемов акушерско-гинекологической помощи (приказ МЗ РФ № 323), подготовленные академиком РАМН В. И. Кулаковым и соавт.
Предложенные медицинские стандарты (табл. 8.1) включают два этапа диагностики (диагностика при установлении диаг​ноза и диагностика в процессе проведения лечения) и стан​дарт лечения. В свою очередь эти стандарты разделены каж​дый на два уровня: минимальный и максимальный.
Минимальный уровень диагностического поиска преду​сматривает включение минимального перечня процедур, по​зволяющих установить данный диагноз в классических случа​ях, но этот уровень не обеспечивает проведения углубленного обследования с целью выяснения причин, степени тяжести заболевания, стадии процесса. На этот вопрос дает ответ пе​речень диагностических процедур максимального уровня. При их использовании возможно также проведение дифференци​ального диагноза. При составлении перечня диагностических процедур максимального (достаточного) уровня учитывалось, что они не должны охватывать диагностику осложнений дан​ного заболевания или сопутствующую патологию. При нали​чии осложнений основного заболевания или сопутствующей патологии минимальный и максимальный уровни диагности​ки должны определяться суммированием процедур, перечис​ленных для основного заболевания и сопутствующей патоло​гии.
Минимальный и максимальный уровни диагностических процедур, используемых при проведении лечения, составлены аналогично. При этом учитывалось, что в минимальный уро​вень должны быть включены такие диагностические процеду​ры, чтобы с их помощью возможно было осуществить кон​троль за основными параметрами, без которых проведение ле​чения данного заболевания невозможно.
Стандарты лечения содержат перечень минимальных лечеб​ных процедур, которые должны применяться у всех больных с данной патологией. Однако у части больных (в зависимости от формы и тяжести заболевания, возраста пациенток и дру​гих факторов) могут быть использованы и другие методы ле​чения.
При составлении стандартов исходили из принципов оказа​ния квалифицированной медицинской помощи всем женщи​нам Российской Федерации независимо от их социального положения и места проживания. При этом учитывали, что ме​дицинские стандарты должны быть едиными как для поли​клиники, так и для больниц, для жительниц города и села. Если для постановки определенного диагноза необходимо какое-либо исследование, без которого диагноз не может быть установлен, а его нельзя произвести в данном лечебном учре​ждении, то больные должны направляться в соответствующие учреждения.
8.8. Лечение острой печеночной недостаточности при гестозе
При появлении симптомов острой печеночной недостаточно​сти (HELLP-синдром, ОЖГ) необходимо экстренное родораз-решение.
В последние годы, особенно за рубежом, отмечается тен​денция к консервативному ведению родов. Но это оправдано у многорожавших при благоприятной акушерской ситуации (головное предлежание, "зрелая" шейка матки, достаточное открытие маточного зева).
У первородящих, особенно при осложненном течении ро​дов, следует помнить о наличии тромбоцитопении при гес​тозе не только у матери, но и у плода. Поэтому родовозбуждение, родостимуляция препаратами с действием окситоци-на, наложение акушерских шипцов могут вызвать у плода кровоизлияние в мозг, а у матери — тяжелые маточные кро​вотечения.
В связи с этим предпочтительно кесарево сечение с кратко​временной подготовкой, направленной на восполнение бел​кового и антикоагуляционного потенциала. А при выражен​ной тромбоцитопении (50,0 • 109/л или 100,0 • 109/л) перед ро-доразрешением переливают тромбоцитную массу не менее 5— 7 доз.
Для активной детоксикации вводят:
• 400—800 мл 10 % раствора глюкозы с макродозами аскор​биновой кислоты (до 10 г/сут), кокарбоксилазой (150— 300 мг);
свежезамороженную плазму (не менее 20 мл/кг в сутки); кристаллоиды (до 800 мл); декстраны (до 1000 мл); препараты ГЭК (600 мл); глюкозоновокаиновую смесь (200 мл); тромбоконцентрат (не менее 2 доз) или плазму, обога​щенную тромбоцитами.
При артериальной гипотонии и отсутствии эффекта от ин-фузии первых 800—1000 мл раствора подключают вазопрессо-ры (допамин, адреналин, мезатон). Необходимо поддерживать артериальное давление в пределах 120/80—110/70 мм рт.ст. — не менее.
Систематически на протяжении лечения, родоразрешения и в послеродовом периоде применяют гепатопротекторы и мем-браностабилизаторы:
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преднизолон до 300 мг или даже 500 мг/сут внутривенно;
этамзилат 500 мг, дицинон 250 или 500 мг;
эссенциале 5 мл в 5 % растворе глюкозы (200 мл) или изотоническом растворе хлорида натрия (200 мл);
кокарбоксилаза 300 мг/сут;
никотиновая кислота 100—200 мг;
аскорбиновая кислота 500 мг.
Для профилактики кровотечения (после извлечения плода и плаценты) ингибиторы протеаз:
•  трасилол 500 000 КИЕ;
•  контрикал 10 000 АТрЕ;                              

•  гордокс 100 000 КИЕ.
Для плода перед родоразрешением необходимо введение 10 % раствора актовегина 5 мл с глюкозой — 250 мл внутри​венно капельно.
Инфузионную терапию проводят под контролем почасового диуреза. При необходимости после каждых 1,5—2 л растворов проводят стимуляцию диуреза (эуфиллин, лазикс).
Кровопотерю во время родоразрешения восполняют эрит-роцитсодержащими средами.
Необходимо достичь стабильных показателей:
•  артериальное давление  —  систолическое  —  не  менее 120—130 мм рт.ст., диастолическое — 80—90 мм рт.ст.; количество эритроцитов не менее 2,0 • 1012/л; гемоглобин не менее 80 г/л;
гематокритное число не менее 25—28 %; протромбиновый индекс не менее 70 %; время свертывания крови не более 10 мин' количество тромбоцитов не менее 70,0 • Юул; фибриноген не менее 2 г/л; диурез не менее 30 мл/ч;
отсутствие нарастания содержания билирубина, мочеви​ны, уровень белка не менее 5 г/л.
Дальнейшая тактика направлена на предупреждение отека мозга, профилактику воспалительных осложнений.
Наиболее распространенные ошибки:
▲ Пролонгирование беременности при нарастании симпто​мов печеночной недостаточности как осложнения гестоза.
▲ Недоучет тяжести и многообразия гемокоагуляционных расстройств при функциональной недостаточности печени.
▲ Недооценка изменений в организме плода и новорожден​ного: тромбоцитопения — опасность внутричерепных кровоизлияний; лейкопения и риск воспалительных заболеваний; гипербилирубинемия (без проявлений групповой несовмести​мости матери и плода).
▲ HELLP-синдром не всегда сопровождается артериальной гипертензией, хотя несомненно, что он обусловлен тяжелой формой гестоза. Поэтому нередко этим больным устанавлива​ют не акушерские диагнозы (гепатит, желчнокаменная бо​лезнь, холецистит).
В послеоперационном (послеродовом) периоде в ряде слу​чаев необходимы методы активной детоксикации — плазма-ферез или даже гемодиализ (при тяжелой сочетанной пече-ночно-почечной недостаточности).
В связи с тем что летальность при критических формах гес​тоза высокая, необходимо предпринимать все меры, преду​преждающие эти тяжелые состояния.
При развившемся и прогрессирующем гестозе выжида​тельная тактика не оправдана. Патологическую беремен​ность нужно своевременно прервать, пока еще сохранены защитно-приспособительные реакции у матери и ее плода и есть время, чтобы избрать наиболее безопасный метод родо-разрешения.
При критических же формах гестоза родоразрешение носит характер экстренного, незамедлительного. Чаще всего мето​дом родоразрешения становится кесарево сечение, которое проводят по жизненным показаниям.
Однако и родоразрешение в этих случаях далеко не всегда спасает жизнь женщины и ее ребенка. Кроме того, процесс родов вызывает в организме беременной качественно новое состояние, обусловленное изменением иммунной и нейроэн-докринной системы. При этом скачкообразно может ухуд​шиться нарушенная система гемостаза, что приведет либо к геморрагическим, либо к тромбофилическим осложнениям в процессе родов.
8.9. Лечение гестоза, развивающегося на фоне пиелонефрита
Сочетанные формы гестоза чаще всего развиваются на фоне заболевания почек. Среди них преобладают пиелонефрит и гломерулонефрит.
Пиелонефрит — это воспалительный процесс в почках бак​териальной природы с преимущественным поражением ин-терстициальной ткани. Чаще всего пиелонефрит вызывают грамотрицательные бактерии, которые прилипают к эпителию мочевых путей благодаря специальным ворсинам и сходству микробных антигенов с антигенами человеческой системы АВО.
Условиями развития заболевания являются:
•  снижение иммунного статуса;
•  затруднение оттока мочи;
•  нарушение уродинамики верхних мочевыводящих пу​тей.
Клиника типична:
•  повышение температуры тела;
•  дизурические явления;
•  боли в области поясницы.
При исследовании мочи выявляются:
•  бактериурия (в 1 мл мочи более 105 микробных тел);
•  лейкоцитурия (в крови лейкоцитов более 11)0 • 109/л);
•  в крови нейтрофильный сдвиг лейкоцитарной формулы влево за счет увеличения палочкоядерных форм);
•  может иметь место небольшая протеинурия и/или гипо-стенурия (при исследовании мочи по Зимницкому).
При УЗИ почек наблюдается расширение чашечно-лоха-ночной системы.
Гестоз на фоне пиелонефрита развивается чаще во II три​местре беременности или в начале III триместра. При этом наибольший риск представляют хронический пиелонефрит, который имел место до беременности, а также хронический пиелонефрит с гипертензией.
Больных с хроническим пиелонефритом необходимо лечить на протяжении всех триместров беременности. В I триместре — это полусинтетические пенициллины (ампициллин, амокси-циллин, ампиокс, оксациллин и др.). Все пенициллины име​ют одинаковую иммуногенную специфичность, поэтому при аллергии к какому-либо одному из них не следует назначать другие препараты пенициллинового ряда.
Во II и в III триместрах беременности применяют антибио​тики широкого спектра действия:
•  цефалоспорины II и III поколения (кефзол, фортум, кла-форан), а также
•  макролиды (эритромицин, клиндамицин).
Необходимо проводить лечение даже бессимптомной бакте-риурии.
Принципами лечения пиелонефрита во время беременности являются:
•  длительное лечение не менее 3—4 нед;
•  смена антибиотика в зависимости от идентификации воз​будителя;
•  при  гипостенурии  суточные  дозы  препаратов  должны
быть снижены в 2—4 раза из-за опасности кумуляции и побочных реакций;
•  при получении новых данных о возбудителе — коррекция схем лечения.
С детоксикационной целью вводят внутривенно:
•  гемодез 400,0 мл;
•  реополиглюкин 400,0.
Лечение бессимптомной бактериурии:
•  ампициллин внутрь 2 г/сут в 4 приема за 1 ч до еды или внутривенно и внутримышечно 2—6 г/сут в 4 приема вве​дения.
При лечении гестоза, развивающегося на фоне пиелонеф​рита, необходимо к общепринятым схемам, основанным на степени тяжести, добавлять антибиотики и детоксикационные средства.
8.10. Лечение гестоза, развивающегося на фоне гломерулонефрита
Гломерулонефрит относится к инфекционно-аллергическим заболеваниям с преимущественным поражением клубочков, вовлечением интерстициальной ткани и канальцев.
В патогенезе гломерулонефрита много общих механизмов, сходных с гестозом. Сходна клиника, так как основными сим​птомами гломерулонефрита и гестоза являются отеки, гипер-тензия и протеинурия.
Сходные симптомы:
снижение функции почек;
снижение клубочковой фильтрации и почечного крово​тока;
задержка натрия и воды в организме; повышенная гидрофильность тканей; увеличение проницаемости капилляров почек для белка; снижение онкотического давления плазмы (КОД); гипопротеинемия, гипоальбуминемия.
Отличительные признаки гломерулонефрита от гестоза:
•  острое начало по типу аллергического состояния;
•  нередко повышение температуры тела, отечность лица, нижних конечностей, олигурия;
•  массивная протеинурия (нефротическая форма гломеру​лонефрита);
•  в анализах мочи гематурия, цилиндрурия, лейкоцитурия (моча приобретает буро-кровавую окраску).
Острый гломерулонефрит во время беременности развива​ется редко, чаще всего после одноразового переохлаждения или стрептококкового заболевания.
Наиболее неблагоприятный прогноз имеет хронический гломерулонефрит. Гипертоническая, нефротическая и сме​шанная формы противопоказаны для беременности.
Хронический гломерулонефрит — формы:                  
•УЭД
•  латентная;
•  гипертоническая — самая тяжелая;
•  смешанная;
•   нефротическая (отечная).
Гипертоническая форма характеризуется:
•  гипертензией;
•  небольшими изменениями в моче:
— невысокая протеинурия;
— цилиндрурия — незначительная;
— гематурия почти постоянная, но число эритроцитов варьирует.
Длительное медленное развитие 10—20 лет. Больные предъ​являют мало жалоб. Течение напоминает гипертоническую болезнь:
гипертензия;
неустойчивое артериальное давление;
затем стабильная гипертензия;
больше повышено систолическое артериальное давление;
гипертонические кризы не свойственны почечной гипер-
тензии;
увеличение левого желудочка;
акцент II тона на аорте;
на глазном дне — сужение артерий;
отеков нет;
протеинурия редко превышает 1 г/л.
Гестоз на фоне хронического гломерулонефрита (за исклю​чением латентной формы) принимает наиболее тяжелое тече​ние и всегда имеет место неблагоприятный прогноз для мате​ри и плода.
Особенности течения сочетанного гестоза на фоне хрониче-' ского гломерулонефрита:
•  гестоз возникает очень рано — в 20—22 нед;
•  быстро (к 24—26 нед гестации) развивается тяжелое тече​ние: массивная протеинурия, анасарка, высокая гипер​тензия;
•   плод всегда страдает — тяжелая ЗВУР, гипоксия, внутри​утробная смерть;
•  часто возникает преждевременная отслойка плаценты;
•  гестоз  сочетается  с  поражением  печени   (HELLP-син-дром, острая почечно-печеночная недостаточность);
•  на фоне хронического гломерулонефрита гестоз протека​ет без выраженной гиповолемии; в его клинике преобла​дает острая почечная недостаточность, отек мозга;
•  даже при небольшой кровопотере (до литра) состояние резко ухудшается вплоть до летального исхода;
•  до 20-недельного срока гестации проявляются симптомы гломерулонефрита   различной   степени   выраженности (протеинурия, отеки лица, гипертензия, в анализах мочи — гематурия, цилиндрурия);
•  артериальная гипертензия на фоне отечного синдрома и протеинурии резко ухудшает прогноз для матери и плода;
•  гестоз сопровождается анемией.
При тяжелом течении гестоза необходимо прервать беремен​ность по жизненным показаниям со стороны матери и плода.
Прерывание беременности проводят путем кесарева сече​ния. Следует принять во внимание высокий риск коагулопа-тического кровотечения.
В лечении гестоза необходимы диуретики, позволяющие избежать чрезмерной гидратации тканей, в том числе — отека мозга.
При ХГН и анемии препараты железа неэффективны, по​этому необходимо переливание эритроцитной массы, индиви​дуально подобранной на станции.
При выраженной гипопротеинемии (белка в плазме крови менее 5,5 г/л) проводят внутривенную инфузию белковых препаратов (СЗП, 20 % раствора альбумина).
Необходимы препараты антиагрегантного действия (трен-тал, курантил), а также гепатопротекторы (эссенциале форте).
Клиника тяжелого гестоза с преимущественным поражени​ем почек характеризуется прогрессирующим снижением темпа диуреза — менее чем 30 мл/ч или 400 мл в сутки.
Как правило, прогрессирование олигурии происходит после воздействия дополнительного отрицательного фактора ("по​следняя капля", переполняющая чашу защитно-компенсатор​ных возможностей пациентки). Это может быть отслойка пла​центы и кровопотеря, неадекватный способ родоразрешения (вместо кесарева сечения роды ведут через естественные родо​вые пути с недостаточным обезболиванием, длительной родо-стимуляцией), формирование коагулопатии потребления, пе​реходящей в гипокоагуляцию, длительная консервативная те​рапия гестоза или развитие гестоза на фоне хронического гло​мерулонефрита (гипертензивная форма).
Главной задачей при олигоанурии при тяжелом сочетанном гестозе является устранение причин низкой клубочковой фильтрации путем введения коллоидов, кристаллоидов и рас​творов декстрана в сочетании с сосудорасширяющими и анти-агрегантными препаратами. После проведения эффективной инфузионной терапии, инфузии в объеме 600—800 мл вводят лазикс в дозе 20—40 мг внутривенно для достижения диуреза не менее 60—100 мл/ч, после чего введение диуретиков пре​кращают.
При отсутствии эффекта пациентку с острой почечной не​достаточностью переводят в отделение искусственной почки для гемодиализа.
На фоне ограниченной инфузионной терапии необходимы спазмолитики: но-шпа, баралгин, максиган, эуфиллин, атро​пин и дезагреганты (трентал, курантил).
При выраженной анемии — переливание эр"итроцитной массы (почки очень чувствительны к гипоксии!).
Для профилактики коагулопатического кровотечения после извлечения плода и плаценты вводят ингибиторы протеаз (трасилол 1 000 000 ЕД/сут, контрикал 60 000 ЕД/сут, гор-докс).
Клинический пример неправильного диагноза у пациентки с острым гломерулонефритом
Больная 30 лет поступила в родильный дом с жалобами на отеки, олигурию, головную боль, боли в пояснице, одышку. Срок беременности 18 нед. Заболела остро 5 дней назад после сильного переохлаждения. Повысилась температура тела до 38,3 °С, появились боли в пояснице, отеки лица, моча — бу​ро-красного цвета. Врач поликлиники диагностировал "грипп" и рекомендовал обильное питье, пребывание в постели, аспи​рин по 1/2 таблетки 2 раза в день. Однако состояние не улуч​шалось.
При поступлении обращает на себя внимание общая отеч​ность (анасарка), особенно в области лица и поясницы. Кож​ные покровы гиперемированы, температура тела 37,8 °С. Зев гиперемирован. Дыхание свободное, везикулярное, хрипов, нет. Сердце — тоны ясные, чистые, шумов нет. АД 195/110— 180/110 мм рт.ст. Мочи мало — 400 мл/сут. Проба мочи на бе​лок резко положительная. Матка увеличена соответственно 18-недельного срока беременности, сердцебиение плода 140 уд/мин, глухое. PV — наружные половые органы без осо​бенностей. Матка увеличена соответственно 18 нед срока бе​ременности. Шейка матки без структурных изменений.           
Установлен неправильный диагноз: беременность 18 нед} Сочетанный гестоз тяжелой степени. Преэклампсия.
Заключение: провести полное клиническое обследование. Начать инфузионную терапию (свежезамороженная плазма 250,0 мл, реополиглюкин 400,0 мл, 10 % раствор глюкозы 400,0 мл с тренталом 5,0 мл и витаминами).
Необходимо было обратить внимание на срок беременности до 20 нед, при котором гестоз еще не развивается, острое на​чало заболевания — после сильного переохлаждения, высокую температуру тела и макрогематурию, не характерные для гес-тоза.
Через час получен анализ мочи, где обнаружена массив​ная протеинурия — 16,5 г/л, эритроциты и лейкоциты густо покрывают все поле зрения, наличие гиалиновых цилиндров и низкая относительная плотность мочи 1,009. При исследо​вании мочи по Каковскому — Аддису количество лейкоци​тов 8,28 • 106/сут, эритроцитов 387,54 • 106/сут, цилиндров 1,08-105. Клубочковая фильтрация 50 мл/мин. В крови вы​раженная анемия: эритроцитов 2,4- 1012/л, гемоглобин 60 г/л, лейкоцитов 16,§ • 109/л. СОЭ 60 мм/ч. Остаточный азот за сутки увеличился с 0,49 до 1,19 г/л, мочевина крови 11,3 ммоль/л.
Консультативный осмотр. Диагноз: беременность 18 нед. Острый гломерулонефрит.
Беременность прервана по жизненным показаниям со сто​роны женщины. Кесарево сечение. Ребенок умер через час. Масса тела его 1900 г, длина 43 см.
Лечение, назначенное нефрологом: оксациллин, преднизо-лон, лазикс, неокомпенсан, кокарбоксилаза, дибазол, папаве​рин, витамины и др.
Послеоперационный период осложнился гипокоагуляцион-ным маточным кровотечением, анемией, бронхопневмонией, эндомиометритом. Через месяц переведена в нефрологическое отделение.
Клинический пример развития гестоза у пациентки с хрони​ческим гломерулонефритом.
Пациентка 29 лет поступила в родильный дом с массивны​ми отеками (анасарка), выраженной протеинурией (белка до 20 г/сут), гипопротеинемией (содержание белка в плазме кро​ви 5,0 г/л), сывороточный альбумин 21 г/л.
Жалобы на резкую слабость, тошноту. Дома час назад — потеря сознания, судорожный припадок.
Срок беременности 26 нед. Беременность четвертая. Первая беременность в 19 лет осложнилась эклампсией при сроке 30 нед. Плод умер. Через год — вторая беременность, ослож​нившаяся тяжелой нефропатией и смертью плода (срок бере​менности 32 нед). Третья беременность через 2 года прерва​лась самопроизвольно в 8 нед.
Из анамнеза: диагностирован хронический гломеруло​нефрит, гипертоническая форма. АД составляло 160/100— 170/110 мм рт.ст. "Рабочее" давление 140/100—150/110 мм рт.ст. С 20-недельного срока настоящей беременности усилились отеки, периодически появлялись головная боль, нарушение зрения, боли в эпигастральной области.
АД повышалось периодически до цифр 195/110—200/120 мм рт.ст. В женской консультации не наблюдалась. Дома — приступ эклампсии, прикусывание языка.
Срочное родоразрешение путем кесарева сечения. Извлечен плод мужского пола — мертвый. Масса тела его 2100 г, длина 39 см. Коагулопатическое кровотечение. Произведена экстир​пация матки без придатков. Послеоперационный период ос​ложнился тромбофлебитом вен таза. Длительное лечение. Пе​реведена в нефрологическое отделение.
В данном примере отражается неблагополучное течение всех четырех беременностей. Тяжелый гестоз, осложнивший первую беременность, привел не только к смерти плода, но и развитию хронического гломерулонефрита, гипертонической форме заболевания. Беременность при этой форме ХПН про​тивопоказана. В данном случае к основному заболеванию ра​но присоединился гестоз.
Глава 9
РОДОРАЗРЕШЕНИЕ ПРИ ГЕСТОЗЕ
9.1. Общие положения
Выбор метода и времени для родоразрешения при гестозе за​висит прежде всего не только от степени тяжести гестоза у бе​ременной, но и от акушерской ситуации, состояния плода.
Во все времена акушеры считали, что осторожное и береж​ное родоразрешение через естественные родовые пути являет​ся наиболее благоприятным для матери и плода.
Однако для этого необходимы условия:
•  полная соразмерность головки плода и таза матери;
•  "зрелая" шейка матки, отражающая синхронную готов​ность организмов матери и плода к родам ["зрелая" шей​ка матки располагается по оси таза, имеет длину 1,5— 1,0 см, мягкую консистенцию, шеечный канал проходим для 1 пальца акушера (2—3 см), внутренний зев плавно переходит в нижний сегмент матки];
•  головное предлежание плода;
•  молодой возраст первородящей (не старше 35 лет);
•  отсутствие  тяжелых  соматических  заболеваний   (порок сердца,   недостаточность  кровообращения,   заболевания крови и др.), а также патологии со стороны матки, кото​рая  может вызвать аномальную родовую деятельность (рубец на матке, множественная миома матки, низкое расположение миоматозного узла, центрипетальный или подслизистый рост опухоли, аденомиоз, опухоли придат​ков матки, двурогая матка и др.);
•  отсутствие крайне отягощенного акушерско-гинеколо-гического анамнеза, который таит в себе нераспознан​ную опасность для матери и плода (мертворождение, наличие больного ребенка с перинатальными поврежде​ниями  ЦНС,  бесплодие,  экстракорпоральное оплодо​творение, операции по поводу злокачественных опухо​лей, осложненное течение предыдущих родов и абортов и др.);
•  удовлетворительное функциональное состояние фетопла-центарной системы, позволяющее прогнозировать хоро​шую адаптацию плода на стресс родов.
Роды у пациенток с гестозом следует вести осторожно, бе​режно с адекватным обезболиванием, применением спазмоли​тических препаратов, профилактики и лечения хронической гипоксии плода и возможного тяжелого кровотечения (соче-танное гипотоническое и коагулопатическое).
Процесс родоразрешения при наличии гестоза относится к стрессовому для матери и для плода.
Ведущими нарушениями при гестозе у матери являются им​мунные поражения сосудов, мембран тромбоцитов, гиповоле-мия, гипертензия, хроническая тканевая гипоксия, снижение кровотока в почках, печени, головном мозге (при тяжелом гестозе, преэклампсии, эклампсии), нарушения в системе микроциркуляции; у плода — задержка роста, хроническая ги​поксия, снижение мсаточно-плацентарного и плодового крово​тока.
Проведенные нами (совместно с проф. И. О. Макаровым) исследования состояния матери и плода при гестозе показали, что их антистрессовая устойчивость снижена, а при тяжелом гестозе — существенно снижена.
Мощная активация симпатико-адреналовой и гипофизар-но-надпочечниковой систем в родах сопровождается высоким уровнем выброса в кровь кортикостероидов, катехоламинов, гистамина, серотонина, норадреналина, дофамина и других высокоактивных биологических субстратов стрессорной реак​ции.
В родах происходит значительная стимуляция функции сер​дечно-сосудистой и дыхательной систем у роженицы.
В процессе развития родовой деятельности стимулируется активность ферментов гликолиза, липолиза, перекисного окисления липидов. При наличии снижения окислительно-восстановительных, детоксикационных функций печени, на​растающей артериальной гипертензии и крайней степени на​пряжения регулирующих систем любое дополнительное агрес​сивное воздействие (гиперстимуляция матки, утомление, бо​лезненные манипуляции) могут молниеносно вызвать гипер-тензию, ухудшение мозгового кровотока и отек мозга (эк​лампсия).
Известно, что частота эклампсии в родах выше, чем в по​слеродовом периоде. Это касается не только родоразрешения через естественные родовые пути, но и кесарева сечения.
Кроме того, в родах могут возникнуть наиболее типичные для гестоза осложнения: преждевременная отслойка плацен​ты, асфиксия плода, тяжелое кровотечение в последовом и раннем послеродовом периоде.
В 1928 г. отечественный ученый В. В. Строганов сформули​ровал по существу классические принципы ведения родов при позднем токсикозе беременных. К ним относятся:
•  возможное устранение всяких раздражителей;
•  систематическое   планомерное   введение   наркотических средств;
•  раннее вскрытие плодного пузыря;
•  бережное родоразрешение.
Многие из этих положений сохранили значение до настоя​щего времени. Родоразрешение является основным методом прекращения гестоза у матери, хотя для недоношенного и не​зрелого ребенка оно не всегда является благоприятным. Одна​ко иногда возникают обстоятельства, когда у ребенка больше шансов на выживание вне организма матери. Оптимальной стратегией в такой ситуации является родоразрешение, при котором будут сохранены жизнь и здоровье матери и ребенка.
Родоразрешение беременных с гестозом следует проводить на фоне относительной стабилизации артериального давле​ния, клинических и лабораторных показателей, до развития подострой и острой фазы ДВС-синдрома (если, разумеется, это еще возможно).
Показания к досрочному родоразрешению (независимо от срока беременности) следующие.
1.  Эклампсия (судорожная, бессудорожная; один, несколько припадков или status eclamticus).
2.  Прогрессирующий гестоз, несмотря на интенсивное ле​чение в стационаре (не более 2 нед).
3.  Ухудшение состояния беременной, особенно в результате снижения кровотока в головном мозге, почек, печени (преэк-лампсия, развивающаяся почечная, почечно-печеночная не​достаточность).
4.  Отслойка сетчатки, выраженные изменения со стороны органа зрения.
5.  Отслойка плаценты (начавшаяся, даже непрогрессирую​щая, так как основой ее развития является иммунологическое отторжение, которое может принять тотальный характер).
6.   Клинические или лабораторные признаки гепатопатии (HELLP-синдром, ОЖГ).
7.  Прогрессирующая плацентарная недостаточность.
8.  Выраженное нарушение состояния плода (снижение ма-точно-плацентарного и плодового кровотока, нарушение био​физического профиля плода,  изменение показателей  КТГ, указывающие на прогрессирующую гипоксию).
Прогностическая значимость любых методов оценки состоя​ния плода обесценивается, если происходит быстрое ухудше​ние состояния женщины.
В критические для плода сроки беременности (27—32 нед) родоразрешение показано при ухудшении клинических и ла​бораторных данных, свидетельствующих о прогрессировании гестоза, развивающейся полиорганной недостаточности, т. е. по жизненным показаниям со стороны матери.
Таких пациенток следует родоразрешать в стационарах, ос​нащенных всем необходимым для объективного наблюдения за состоянием матери и плода (возможность экспресс-обсле​дования).
Если рост, развитие и общее состояние плода остаются нормальными, соответствующими гестационному сроку, гес-тоз не носит прогрессирующего (тяжелого) характера, бере​менность может быть пролонгирована до 37 нед.
Принципиальные положения при выборе метода родоразреше-ния следующие.
1.  Родоразрешение следует производить быстро и бережно.
2.  Предпочтительно родоразрешение через естественные ро​довые пути, чтобы избежать дополнительного стресса, связан​ного с хирургической операцией и наркозом.
3.  Необходимо обеспечить достаточное и адекватное обез​боливание, медикаментозную защиту матери и плода от стрес-сорного воздействия в родах.
4.  При любом методе родоразрешения рекомендуется про​извести катетеризацию крупной вены и продолжить корриги​рующую терапию, направленную на улучшение кровоснабже​ния органов и тканей, увеличение объема циркулирующей крови, сохранение (улучшение) плацентарного и почечного кровотока.
Почки более чувствительны к гипоксии и снижению кровото​ка, чем другие органы.
Абсолютными показаниями к кесареву сечению при гестозе являются:
эклампсия и преэклампсия; кома (бессудорожная эклампсия); преждевременная отслойка плаценты; амавроз (отслойка сетчатки); анурия (олигурия);
тяжелая форма гестоза и отсутствие условий для быстрого и бережного родоразрешения ("незрелая" шейка матки, тазовое предлежание, диспропорция таза матери и голов​ки плода, а также другие осложнения, указывающие на неблагоприятную акушерскую ситуацию); • признаки поражения печени (острая жировая дистрофия печени, HELLP-синдром, почечно-печеночная недоста​точность, ОЖГ и другие виды гепатопатии).
Чем длительнее и тяжелее течение гестоза, тем более срочно необходимо прекращать беременность.
В результате запоздалой госпитализации обстоятельства иногда вынуждают врача приступить к незамедлительному ро-доразрешению. Даже несколько часов ожидания могут пред​ставлять угрозу для жизни матери и ее плода, так как ни один метод консервативной терапии не способен вылечить гестоз или предотвратить его тяжелейшие последствия. Но даже в экстренных случаях необходимы устранение гиповолемии (препараты крахмала), гипопротеинемии, коррекция системы гемостаза (свежезамороженная плазма), а также подготовка плода (инфузия актовегина с глюкозой и аскорбиновой ки​слотой).
При досрочном родоразрешении при недоношенной бере​менности следует назначить кортикостероиды для ускорения созревания легких плода.
На курс лечения назначают 12 мг дексаметазона 2 раза в день внутримышечно 2 дня или в таблетках по 2 мг 4 раза в 1-й день, по 2 мг 3 раза на 2-й день, по 2 мг 2 раза на 3-й день.
Противопоказаниями для глюкокортикостероидной тера​пии являются язвенная болезнь желудка и двенадцатиперст​ной кишки, недостаточность кровообращения, эндокардит, активная форма туберкулеза, тяжелые формы диабета.
Кроме дексаметазона, для профилактики респираторного дистресс-синдрома могут быть использованы преднизолон в дозе 60 мг/сут в течение 2 дней, дексаметазон 4 мг внутримы​шечно 2 раза в течение 2 дней.
Для стимуляции созревания сурфактанта могут применять​ся и другие средства (эуфиллин в дозе 10 мл 2,4 % раствора с 10 мл 20 % раствора глюкозы в течение 3 дней). Хотя эффек​тивность этого метода не высока, при позднем гестозе с высо​кой гипертензией эуфиллин может оказаться единственно по​лезным.
Лазолван (амброксол) используют в дозе 80,0—100,0 мг/сут в течение 5 дней внутривенно капельно.
В тех случаях, когда нет времени на длительную подготовку легких плода к внеутробному дыханию, необходимо использо​вать искусственный сурфактант для лечения респираторного дистресс-синдрома у новорожденного (в первые 1—2 сут жизни).
Бережное ведение родов при гестозе включает в себя сле​дующее.
▲ Составление прогноза родов с учетом существующих и нарастающих факторов риска у матери и плода.
▲ Осознание опасности затяжного течения родов, аномалий родовой деятельности, реализации внутриутробного инфици​рования плода, длительного безводного промежутка, необхо​димости извлечения гипоксичного или недоношенного плода с помощью акушерских щипцов.
▲ Расширение показаний к кесаревому сечению при круп​ном плоде (гестоз на фоне сахарного диабета), тазовом пред-лежании, наличии рубца на матке, при дородовом излитой околоплодных вод, у первородящих 35 лет и старше, при на​личии отягощенного акушерско-гинекологического анамнеза и т. д.
▲ При ухудшении состояния матери и/или плода в родах
(тяжелая гипертензия, преэклампсия, эклампсия, прогресси​рующая гипоксия плода) следует перейти на кесарево сечение. а В родах необходимо проводить адекватное обезболивание матери и плода (эпидуральная анестезия, применение аналь​гетиков и спазмолитиков).
9.2. Родоразрешение при гестозе через естественные родовые пути
Родоразрешение через естественные родовые пути у женщин с любой степенью тяжести гестоза (кроме эклампсии) более фи​зиологично для матери и плода:
•  отсутствуют отрицательные последствий наркоза, опера​ционного стресса,  разреза передней брюшной стенки, брюшины, матки;
•  снижен риск послеоперационных воспалительных ослож​нений;
•  плод лучше адаптирован к новым условиям существова​ния в результате постепенного приспособления к иному давлению, температурному режиму, микробному обсеме​нению;
•  меньшая кровопотеря (при кесаревом сечении не менее 600—800 мл, при естественных родах — 150—200 мл).
Но роды через естественные родовые пути у беременных с гестозом можно вести только при благоприятной акушерской ситуации ("зрелая" шейка матки, головное предлежание, от​сутствие рубцов или деформации матки, удовлетворительное состояние матери и плода), а также при нормальном физио​логическом течении родов, хотя возможна и корригирующая терапия.
9.2.1. Основные положения о роли простагландинов
в развитии родов и координированной родовой деятельности
Для нормального развития родовой деятельности и сохране​ния координированного характера схваток важное значение имеет достаточная "зрелость" шейки матки, которая в опреде​ленной степени отражает готовность фетоплацентарной систе​мы к процессу родов, а точнее синхронную готовность орга​низмов матери и плода.
По современным представлениям, основная роль в разви​тии родовой деятельности принадлежит плоду. Эпифиз плода выделяет так называемый плодовый фактор, формула которо​го расшифрована, но сам фактор не синтезирован. Плодовый фактор проникает в фетальную зону коркового вещества над​почечников, которое в свою очередь синтезирует кортизол и дигидроэпиандростерон. Гормоны фетальной зоны коркового вещества надпочечников с мочой плода поступают в около​плодные воды и фиксируются на рецепторах зоны контакта тканей плода (водные и хориальные оболочки) и матери (де-цидуальная оболочка, миометрий). По паракринному меха​низму на уровне контакта тканей матери и плода происходит каскадный синтез простагландинов плодового происхождения (простагландины Е2) и в несколько меньшей степени — про​стагландинов, которые синтезируются материнскими тканями (простагландины F). Одновременно образуются в матке а- и (3-адренорецепторы, происходят биохимические процессы раз​рушения элементов экстрацеллюлярного матрикса в шейке матки и в области ее внутреннего зева, в результате чего раз​рушается коллаген. Ткани шейки матки и внутреннего зева становятся гигроскопичными, впитывают воду и размягчают​ся. Плодовый фактор поступает в гипоталамус, где происходят блокада меланотонина и освобождение рилизинг-факторов, синтез фолитропина, лютропина, дискретный синтез и перио​дическое поступление в кровь гормона задней доли гипофиза — окситоцина. При этом по строению и механизму действия ок-ситоцин матери и плода идентичны. Окситоцин присоединя​ется к действию простагландинов, происходит разрушение ли-зосом и постепенное усиление синтеза простагландинов Е2 и F2a. При этом простагландины стимулируют действие оксито​цина.
В матке в ответ на синтез простагландинов F2a и окситоци​на образуются биологически активные вещества — гистамин, серотонин, а также активизируется вегетативная нервная сис​тема, продуцирующая медиаторы симпатической (адреналин, норадреналин) и парасимпатической (ацетилхолин) нервной системы.
Следует подчеркнуть, что автоматизм регулярных схваток (сокращение и расслабление матки) запускается на фоне од​новременной и синхронной готовности матери и плода, а так​же определенного соотношения простагландинов и оксито​цина.
В начале родов (латентная фаза первого периода родов, ко​гда происходит укорочение, сглаживание шейки матки и от​крытие маточного зева до 5 см) преобладают синтез и дейст​вие простагландинов Е2. В активную фазу первого периода родов (открытие маточного зева 6—9 см) превалирует активи​зация простагландинов F2a и окситоцина; в периоде изгнания возрастает определяющее влияние окситоцина.
Очень важно понимать, что такое координированная родовая деятельность, так как именно обеспечение этой функции по​зволяет сохранить маточно-плацентарный кровоток, не нару​шить состояние плода, предупредить затяжное течение родов и разрывы родовых путей.
Под понятием координированной родовой деятельности мы понимаем следующее.
▲ Синхронное сокращение продольно расположенных мы​шечных пучков дна и тела матки с одновременным расслабле​нием циркулярно и поперечно ориентированных мышц пере​шейка, нижнего сегмента и маточного зева, в результате чего с каждой схваткой происходят структурные изменения шейки матки и открытие маточного зева.
▲ Синхронное взаимодействие двух одновременных про​цессов — открытия маточного зева и продвижения головки плода. Так, при координированной родовой деятельности, не​зависимо от паритета родов (при условии полной соразмерно​сти головки плода и таза матери), с началом родовой деятель​ности головка плотно фиксирована во входе в малый таз. При открытии маточного зева на 6 см головка находится малым сегментом в плоскости входа в малый таз, 8 см — большим сегментом, и при полном открытии — головка плода опуска​ется в полость малого таза.
▲ Потуги начинаются тогда, когда головка плода находится на дне малого таза.
▲ Сокращение всех слоев и отделов матки после изгнания плода обеспечивает процесс отделения и выделения последа при небольшой (200—250 мл) кровопотере.
▲ Самопроизвольное излитие околоплодных вод происхо​дит в активную фазу родов (при открытии маточного зева 6— 8 см). Нами доказано [Сидорова И. С., 1992], что несвоевре​менное излитие околоплодных вод (дородовое и раннее) сви​детельствует о патологии сократительной деятельности матки (чаще всего это дискоординация), при которой повышение и снижение внугриамниотического давления несинхронно с систолой и диастолой схватки, а имеет стремительный "пико​вый" характер. Не подготовленные к постепенному повыше​нию и снижению внугриамниотического давления оболочки быстро разрываются, и околоплодные воды изливаются слиш​ком рано.
Запоздалый разрыв плодных оболочек может вызвать от​слойку плаценты в родах. Понятие о счастливом ребенке, ро​дившемся в "сорочке, рубашке", т. е. в оболочках, означает высокий риск его смерти, которой плод избежал.
▲ При координированной родовой деятельности отсутству​ют разрывы шейки матки.
Длительность течения первого периода родов у первородя​щих составляет в среднем 10 ч, второго периода — 30— 60 мин, третьего периода — 5—30 мин. Итого общая продол​жительность родов составляет 11,5—12 ч. У повторнородящих роды протекают в 2 раза короче. С применением в современ​ном акушерстве эпидуральной анестезии, спазмолитиков, то-колитиков, простагландинов роды протекают в течение 6—8 ч.
Правда, такое идеальное течение процесса родов наблюда​ется нечасто (по нашим данным, 20—25 %). Чаще всего воз​никают те или иные нарушения в регуляции сократительной деятельности матки эндокринного, нейрогенного или миоген-ного генеза [Сидорова И. С., 2000]. В связи с этим у беремен​ных с гестозом очень важно подготовить шейку матки (орга​низм матери) и фетоплацентарную систему (организм плода) к синхронному взаимодействию, обеспечивающему координи​рованный характер родовой деятельности, т. е. быстрое и не​осложненное течение родов.
9.2.2. Подготовка шейки матки к родам с помощью геля препидил
В акушерской практике используют различные пути введения простагландинов: перорально, внутримышечно, внутривенно и местно.
Известно, что инактивация простагландинов происходит быстро. Поэтому для достижения и поддержания должного эффекта действия препарата необходимо его систематическое введение. Это в свою очередь может привести к передозиров​ке, нарушению процессов метаболизма, а также к возникнове​нию выраженных отрицательных побочных эффектов. В связи с этим местное эндоцервикальное и эндовагинальное приме​нение препаратов для подготовки шейки матки и родрвозбуж-дения является наиболее предпочтительным.
Разработаны специальные гели, содержащие простагланди-ны. Эндоцервикальное применение простагландинов Е2 в оп​тимально подобранных дозах способствует реализации соот​ветствующих биохимических и биофизических процессов, приводящих к быстрому "созреванию" шейки матки с выра​женной активацией миометрия.
Наиболее эффективным препаратом для подготовки шейки матки к родам и последующего родовозбуждения путем эндо-цервикального введения оказался препидил (препарат про-стагландина Е2).
Лекарственная форма этого препарата представляет собой полупрозрачный стерильный гель, содержащий 0,5 мг дино-простона в объеме 2,5 мл (3 г) в одноразовом шприце с кате​тером для эндоцервикального введения. Гель препидил заре​гистрирован в России и разрешен для применения.
Для достижения успеха и предотвращения возможных ос​ложнений при использовании препарата следует соблюдать ряд условий, а также придерживаться соответствующих пока​заний и противопоказаний.
Гель препидил применяют для подготовки шейки матки у женщин с почти доношенной или доношенной беременно​стью при отсутствии биологической готовности организма к родам ("незрелая" шейка матки), когда имеются показания для родоразрешения при акушерских или других соматиче​ских осложнениях: перенашивание беременности, гестоз, фе-топлацентарная недостаточность и др.
Препарат не рекомендуется применять при:
наличии рубца на матке; преддежании плаценты; многоплодной беременности; выраженных признаках гипоксии плода; узком тазе;
нарушении целости плодных оболочек; начавшихся родах;
противопоказаниях для проведения родов& через естест​венные родовые пути; аллергии на простагландины;
астме, глаукоме или повышенном внутриглазном давле​нии.
Гель препидил применяют только в стационаре при следую​щих условиях:
•  при почти доношенной, доношенной или переношенной беременности;
•  "незрелой" шейке матки;
•  целом плодном пузыре;
•  отсутствии противопоказаний.
Перед использованием препарата следует определить со​стояние шейки матки, частоту пульса и дыхания, величину артериального давления, а также оценить состояние плода и сократительную активность матки.
Так как препарат до использования должен храниться при температуре от 2 до 8 "С, то перед использованием он должен согреться естественным путем до комнатной температуры. Не следует форсировать нагревание путем использования горячей "воды или других средств".
В положении женщины на спине под контролем зеркал на​конечник шприца вводят в цервикальный канал только до внутреннего зева.
Для предотвращения вытекания геля из цервикального ка​нала пациентка остается лежать в положении на спине 30 мин.
Следует избегать попадания геля в заоболочечное простран​ство, так как это может привести к гиперстимуляции сократи​тельной активности матки.
Основной целью использования препарата является дости​жение "созревания" шейки матки, однако на этом фоне не ис​ключается и развитие спонтанной родовой деятельности.
В процессе последующего наблюдения за пациенткой осу​ществляют мониторный контроль за сократительной активно​стью матки и состоянием плода. Оценивают состояние шейки матки (каждые 2—3 ч), пульс, артериальное давление и часто​ту дыхания.
После достижения достаточной степени "зрелости" и от​крытия шейки матки (при отсутствии или на фоне родовой деятельности) производят амниотомию.
После 6 ч от момента введения препидила более чем у 80 % пациенток отмечается "зрелая" шейка матки, а в сред​нем через 9—10 ч развивается спонтанная родовая деятель​ность.
Если в результате применения препидила отсутствует эф​фект в течение 6 ч, то препарат вводят повторно в той же до​зе. Максимально допустимая доза в течение 24 ч — 1,5 мг динпростона (7,5 мл геля).
При дородовом или раннем излитии околоплодных вод вве​дение препидила противопоказано.
Эффективным применение препидила считают при дости​жении достаточной степени "зрелости" шейки матки в течение 12 ч и начале родовой деятельности в течение 24 ч от момента введения геля.
В целом после применения препидила сократительная дея​тельность матки носит физиологический координированный характер, не отмечается изменений показателей артериального давления и частоты пульса у матери, а также признаков нару​шений со стороны плода.
Однако возможно проявление и гиперактивности сократи​тельной деятельности матки (до 6—17 %). В связи с этим тре​буется тщательный контроль за течением родов, применение спазмолитических препаратов. Рекомендуется также внутри​венное применение спазмолитических средств с профилакти​ческой целью сразу после введения препарата. В родах необ​ходимо адекватное поэтапное обезболивание. При наличии выраженных признаков гиперстимуляции миометрия реко​мендуется применение р-адреномиметиков. Среди нерезко выраженных побочных эффектов могут отмечаться:
•  расстройство функции желудочно-кишечного тракта — 5%;
•  повышение температуры тела — 1,4 %;
•  у плода — брадикардия, тахикардия, поздние децелера-ции — до 10—12 %.
Таким образом:
▲ Эндоцервикальное введение препидила обеспечивает бы​струю подготовку шейки матки к родам и способствует после​дующему родовозбуждению.
▲ Количество введений препидила для достижения поло-
жительного эффекта с целью подготовки шейки матки к ро​дам пропорционально степени ее зрелости.
▲ С одинаково хорошим эффектом препидил вызывает со​зревание шейки матки и развитие спонтанной родовой дея-' тельности у женщин с переношенной беременностью, при тя​желом гестозе, артериальной гипертензии, при пиелонефрите и при наличии фетоплацентарной недостаточности.
▲ Применение препидила снижает риск развития слабости родовой деятельности и затяжного течения родов.
▲ Препарат не вызывает повышения артериального давле​ния, даже если исходно имела место высокая артериальная гипертензия. Кроме того, препарат не увеличивает частоту сердцебиения и дыхания.
▲ При введении препидила сократительная деятельность матки может приобретать гипердинамический характер, что требует применения спазмолитиков, а также адекватного по​этапного обезболивания в родах.
9.2.3. Подготовка шейки матки с помощью простила Е2
Простин Е2 — препарат простагландина Е2. Лекарственная форма этого препарата представляет собой полупрозрачный стерильный гель (2,5 мл), содержащий 1 или 2 мг динопросто-на в одноразовом шприце для эндовагинального введения.
В данном случае эффективность применения простина Е2 обусловлена большей дозой препарата (1—2 мг) и его мест​ным действием.
Препарат применяют у пациенток с почти доношенной или доношенной беременностью, когда имеется необходимость срочного родоразрешения из-за акушерских или других сома​тических осложнений.
Условия и противопоказания для использования простина Е2, а также контрольные мероприятия при последующем на​блюдении аналогичны таковым при использовании геля пре​пидила.
Подготовка шприца с гелем к применению также сходна с таковой при использовании геля препидила за исключением того, что в данном случае не используют катетер для введения в цервикальный канал.
Вагинальный гель простин Е2 вводят в дозе 1,0 мл при по​мощи шприца в положении пациентки на спине в задний свод влагалища под визуальным контролем с помощью зер​кал.
Для предотвращения вытекания геля из цервикального ка​нала пациентка остается лежать в положении на спине 30 мин.
При введении следует избегать попадания геля в цервикаль​ный канал, так как это может привести к гиперстимуляции сократительной активности матки.
Основной целью введения этого препарата является прежде всего развитие спонтанной родовой деятельности. В качестве дополнительного эффекта, отмечается его положительное воз​действие на процесс "созревания" шейки матки при ее недос​таточной готовности к родам.
В процессе последующего наблюдения и ведения пациенток требуется соблюдение следующих принципов.
▲ Каждые 6 ч после применения вагинального геля про-стин Е2 оценивают состояние шейки матки.
▲ В том случае, если раскрытие шейки матки происходит менее чем на 3 см после истечения 6 ч от момента введения геля или отсутствует регулярная родовая деятельность за этот промежуток времени, то препарат вводят повторно.
▲ Гель вводят повторно в дозе 0,1 или 2,0 мг через 6 и 12 ч (т. е. 2 или*3 раза), максимальная суммарная доза 3 мг.
▲ Повторное введение геля осуществляется по усмотрению врача, индивидуально в каждом конкретном случае в зависи​мости от акушерской ситуации. Препарат в дозе 1 мг обычно вводят, если имеется недостаточная сократительная актив​ность матки или ее раскрытие, 2 мг — если отсутствует эф​фект от первой дозы.
▲ Если происходит спонтанное вскрытие плодных оболочек до истечения 6 ч от момента последнего введения геля, препа​рат более не вводят.
▲ В том случае, если после введения препарата происходит открытие шейки матки не менее чем на 3 см при регулярной родовой деятельности, возможно выполнение амниотомии, однако не ранее, чем через 6 ч после введения геля.
▲ В процессе наблюдения проводят мониторный контроль за состоянием плода, сократительной активностью матки, контролируют пульс, артериальное давление и частоту дыха​ний пациентки.
В качестве отрицательного эффекта при использовании ва​гинального геля простин Е2 возможно развитие гиперактив​ной сократительной деятельности матки (3—8 %). В этой свя​зи требуются аналогичные мероприятия, что и при использо​вании геля препидила.
Среди незначительных побочных эффектов могут отме​чаться:
•  расстройства функции желудочно-кишечного тракта (4— 5 %);
•  со стороны плода — брадикардия, тахикардия, поздние децелерации (10—12 %).
Вагинальный гель простин Е2 может быть использован с це​лью родовозбуждения при "зрелой" шейке матки.
Отмечается более короткая продолжительность родов (в физиологических пределах) в тех наблюдениях, где требовалось однократное введение препарата, по сравнению с паци​ентками, которые получали препарат двух- или трехкратно.
Использование вагинального геля простая Е2 не приводит к повышению артериального давления, нарушениям со стороны сердечно-сосудистой и дыхательной систем.
В равной степени с хорошим эффектом (простин вагиналь​ный гель) простин Е2 может быть использован для родовозбу-ждения у женщин с переношенной беременностью, с тяжелой формой позднего гестоза, при артериальной гипертонии, пие​лонефрите, при фетоплацентарной недостаточности и др.
В ряде наблюдений применение простина Е2 может приво​дить к гипердинамическому характеру сократительной дея​тельности матки, что в свою очередь требует регулярного при​менения спазмолитиков в родах под мониторньщ контролем.
При наличии недостаточно "зрелой" шейки матки к родам допустимо применение вагинального геля простин Е2 для под​готовки шейки матки к родам и родовозбуждения, однако в этом случае не исключается его отрицательный эффект в виде гиперстимуляции без происходящих структурных изменений со стороны шейки матки. Препарат вводят одновременно с внутривенным введением раствора но-шпы 4,0 мл в изотони​ческом растворе хлорида натрия или 10 % растворе глюкозы.
Таким образом, эндрцервикальное введение геля препидил в дозе 0,5 мг приводит к "созреванию" шейки матки и создает условия для начала родов. При достижении достаточной "зре​лости" шейки матки после введения препарата в большинстве наблюдений самостоятельно развивается родовая деятель​ность.
Вагинальный гель простин Е2 является эффективным сред​ством для индукции родов у женщин со "зрелой" шейкой мат​ки. Применение вагинального геля простин Е2 также может способствовать "созреванию" шейки матки, однако это воз​действие является менее выраженным.
При использовании геля препидил и вагинального геля простин Е2 более чем в 2 раза уменьшается вероятность разви​тия слабости родовой деятельности. Кроме того, препараты также способствуют снижению кровопотери в родах.
Препараты не вызывают повышения артериального давле​ния, даже если исходно имела место высокая артериальная гипертензия. Кроме того, не происходит увеличение частоты сердцебиения и дыхания у пациенток.
Использование геля препидил и вагинального геля простин Е2 не оказывает отрицательного влияния на плод и характер гемодинамики в системе мать — плацента — плод.
Следует подчеркнуть, что применение препаратов проста-гландина Е2 в виде геля эндоцервикально или интравагиналь-но в предписанных дозах практически не сопровождается воз​никновением каких-либо отрицательных побочных эффектов (как с качественной, так и с количественной точки зрения), характерных для других лекарственных форм, содержащих простагл андины.
Препарат простагландина Е2 — простин Е2 — в виде табле​ток, содержащих 0,5 мг динопростона, вводят в задний свод влагалища с перерывом в 1 ч. Преимущество заключается в локальном применении, простоте и доступности введения.
Назначается в латентную фазу родов, при целом плодном пузыре, так как при попадании непосредственно в полость матки может вызвать каскадный выброс простагландинов F2a и гиперстимуляцию схваток.
Противопоказан при излитии околоплодных вод. Если ро​довая деятельность усилилась и роженица вступила в актив​ную фазу родрв, дальнейшее применение препарата нецелесо​образно.
Вагинальные таблетки нельзя применять при инфекции нижних отделов полового тракта, кровянистых выделениях из половых путей неуточненного характера из-за опасности преждевременной отслойки плаценты.
Внутривенное введение препаратов простагландина Е2 при​меняют в основном при небольшом открытии шейки (до 6 см), в латентную фазу родов, при недостаточной готовности шейки матки, при первичной слабости родовых сил.
С помощью препаратов простагландина Е2 индуцируется начало нормальной родовой деятельности, происходят необ​ходимые структурные изменения шейки матки, позволяющие оценить ее как "зрелую", что в свою очередь свидетельствует о содружественной готовности организмов матери и плода к процессу родов.
Использование этого вида стимуляции имитирует естест​венное развитие родовой деятельности.
В отличие от окситоцина и простагландинов F2a проста-гландины Е2 обладают важными положительными для плода свойствами.
9.2.4. Ведение первого и второго периодов родов
При ведении первого периода родов у женщин с гестозом принципиально важным является раннее вскрытие плодного пузыря при 3—4 см открытия шейки матки на фоне обяза​тельного предварительного введения спазмолитиков (но-шпа 4 мл или папаверина 2 мл, либо баралгина 5 мл с 200,0 мл 10 % раствора глюкозы или изотонического раствора хлорида натрия).
Отличительной чертой ведения родов у рожениц с гестозом является необходимость раннего и адекватного обезболива​ния, которое следует применять с началом развития родовой деятельности.
В латентную фазу родов (от начала развития регулярных схваток до открытия шейки матки на 4 см) используют спаз​молитические препараты (баралган) в ректальных свечах (по 1 свече каждый час № 3) в сочетании с внутримышечным или внутривенным введением дроперидола (0,25 % раствор — 4 мл), или сибазона (0,5 % раствор — 2 мл), или фентанила (2 мл — 100 мкг).
Дроперидол и фентанил обеспечивают нейровегетативную защиту, оказывают психоседативный эффект, усиливают дей​ствие наркотических и гипотензивных средств, что отчасти снимает стресс родов.
В активную фазу родов (период раскрытия шейки матки от 4 до 8—9 см) — внутривенное капельное введение спазмоли​тиков (глюкозоновокаиновая смесь с но-шпой 4 ,мл) и введе​ние актовегина: 50 мл ампульного .раствора разводят в 200 мл 10 % раствора глюкозы или изотонического раствора хлорида натрия (20 капель в 1 мин).
Спазмолитики способствуют более легкому раскрытию шейки матки, улучшению микроциркуляции миометрия и ко​ординации процессов раскрытия шейки матки с одновремен​ным продвижением головки плода.
В условиях внутриклеточной недостаточности кислорода клетка поддерживает собственные энергетические потребно​сти за счет активации процессов анаэробного гликолиза.
Истощение внутренних энергетических резервов ведет к де​струкции клеточных мембран, разрушению клеток и тканево​му ацидозу. Изменение внутриклеточного метаболизма в сто​рону преобладания анаэробных процессов является ведущим патогенетическим механизмом развития гипоксических и ишемических повреждений органов и тканей.
Актовегин оказывает системное действие на организм, уве​личивая кислородный энергообмен в клетках, находящихся в состоянии метаболической недостаточности.
Актовегин — препарат, улучшающий процессы метаболиз​ма, усвоения плодом глюкозы и кислорода, стимулирующий продукцию АТФ и обеспечение энергетических потребностей клеток. Актовегин нивелирует дистрофические процессы в со​судистой системе матери при гестозе, что имеет большое зна​чение.
Проведенные нами исследования по применению актовеги​на в родах показали, что через 30—40 мин после начала введе​ния препарата улучшается кровоснабжение плода (сатурация повышается с 35—40 до 55—60 %), возрастает устойчивость плода к родовому стрессу, что во многих наблюдениях позво​лило продолжать ведение родов через естественные родовые пути и избежать кесарева сечения.
Одним из направлений оптимизации сократительной дея​тельности матки является адекватное обезболивание родов. Это не просто создание комфортных условий для пациентки. Ро​ды связаны не только с болью, но и со стрессом как для ро​женицы, так и для плода, что приводит к нарушениям гемо​динамики в системе мать — плацента — плод и снижению га​зообмена. Особенно остро эта проблема проявляется при ФПН.
Адекватное обезболивание позволяет предотвратить анома​лии родовой деятельности, избежать выраженных гемодина-мических изменений, снять родовой стресс. Применение раз​личных фармакологических препаратов для анестезиологиче​ского пособия оказывает влияние на функциональное состоя​ние плода. В этой связи средства аналгезии, обеспечивая обезболивание, должны оказывать положительное воздействие на плод, защищая его от боли.
В прежние годы, когда отсутствовали оптимальные обезбо​ливающие средства, иногда рождались новорожденные в со​стоянии тяжелого родового шока.
Это было время, когда применяли повороты плода из тазо​вого предлежания в головное или из головного предлежания в тазовое, в том числе при неполном раскрытии маточного зева и частичном предлежании плаценты (поворот по Брекстону Гиксу), или накладывали высокие акушерские щипцы на го​ловку, находящуюся малым или большим сегментом во входе в малый таз (щипцы Килланда). В настоящее время все эти насильственные воздействия на плод оставлены как высоко​травматичные и опасные для плода и новорожденного. И аку​шерство из разряда "искусства повернуть плод, ... извлечь его щипцами" перешло в разряд научного обоснования ведения родов.
Для обезболивания в активную фазу первого периода родов применяют различные комбинации анальгетиков (промедол, трамал, фентанил) и седативных средств (димедрол, седуксен, дроперидол).
Однако при гестозе нежелательно глубокое седативное воз​действие на мозг (опасно и неэффективно).
Принципиальным правилом обезболивания родов является обез​боливание адекватное, раннее, поэтапное, углубляемое по мере развития родовой деятельности.
Следует учитывать влияние наркотических препаратов на плод, который при гестозе почти всегда либо отстает в росте и развитии, либо находится в состоянии хронической гипоксии. Почти все лекарственные средства, используемые для обезбо​ливания, способны проникать через плаценту к плоду. Они также защищают плод от боли. Следует помнить, что плод ис​пытывает чувство боли и страха, особенно при прохождении плоскости узкой части полости малого таза. Поэтому плод во втором периоде родов находится как бы в состоянии сна (гибернации). Плоду больно, когда грубо пальпируют швы и род​нички на его головке или пытаются определить вид тазового предлежания. Даже амнитомия и быстрое излитие околоплод​ных вод вызывают реакцию тахикардии у плода.
Многокомпонентную аналгезию целесообразно заменить эпидуральной анестезией, которая обеспечивает адекватное обезболивание, легкое раскрытие маточного зева и быстрое течение родов.
Ее преимущества следующие:
•  нормализует общую гемодинамику роженицы;
•  отсутствует угнетающее действие на плод (новорожден​ного);
•  снижает среднее артериальное давление;
•  увеличивает приток крови в межворсинчатый отдел пла​центы (предварительно необходима водная нагрузка пу​тем внутривенного введения 500 мл кристаллоидов);
•  более безопасна для матери и плода по сравнению с об​щей анестезией.
Эпидуральную анестезию проводят в активную фазу родов (открытие маточного зева 5 см и более).
Во втором периоде родов нельзя допускать преждевремен​ных и длительных потуг. Напомним, что потуги при коорди​нированной родовой деятельности должны возникать только тогда, когда головка плода опустится силой схваток на тазовое дно.
Преждевременные потуги (головка большим сегментом во входе в малый таз) являются следствием либо ущемления пе​редней губы шейки матки между головкой плода и стенками малого таза (ее необходимо заправить за головку плода), либо следствием дискоординированного характера схваток. В по​следнем случае следует применить внутривенное введение 2— 4 мл но-шпы с 40,0 мл 40 % раствора глюкозы. У рожениц с гестозом нельзя допускать длительных потуг — более 7—8.
В необходимых случаях (высокая промежность, преждевре​менные роды, гипоксия плода) производят рассечение про​межности (перинео-, эпизиотомия).
По показаниям (высокая гипертензия, перенесенный при​ступ эклампсии) накладывают выходные акушерские щипцы, которые значительно менее травматичны, чем атипичные (по​лостные) щипцы.
При гипертензии в родах продолжают умеренную гипотен​зивную терапию (клофелин, эуфиллин, дибазол). В процессе родов нельзя применять дегидратационную и магнезиальную терапию из-за опасности тромбофилических осложнений и ослабления родовой деятельности. На протяжении родов (6—10 ч) допустимо введение не более 500—800 мл жидко​сти.
Роды ведут под кардиомониторным контролем, тщательным наблюдением за состоянием роженицы, ее реакцией на схват​ки, измеряя артериальное давление каждые 30 мин.
Показаниями к пересмотру тактики ведения родов от кон​сервативной к кесареву сечению являются: ухудшение состоя​ния роженицы (высокая гипертензия, олигурия, появление неврологической симптоматики, одышки, тахикардии); нару​шение биомеханизма родов; признаки прогрессирующей ги​поксии плода, преждевременная отслойка плаценты и другие осложнения.
9.2.5. Возможности коррекции родовой деятельности при слабости и дискоординации сократительной активности матки
9.2.5.1. Слабость родовой деятельности
Факторы риска по возникновению слабости родовой деятель​ности следующие.
1.  В анамнезе имеются указания на слабость родовой дея​тельности у матери, родных сестер (генетически детерминиро​ванная), трудные травматичные роды, хронические, рециди​вирующие воспалительные заболевания матки, признаки ин​фантилизма (поздний возраст наступления менархе), наруше​ние менструального цикла, неустойчивая регуляция менстру​ального цикла (анте- и постпонирующий).
2.  Патология матки (миома, аденомиоз, хронический эндо-миометрит).
3.  Перерастяжение матки за счет многоводия, многоплодия, крупного плода.
4.  Поздний (35 лет и старше) — или юный (младше 18 лет) возраст первородящей.
5.   Наличие вегетативно-обменных нарушений (ожирение, гипофункция щитовидной железы и коры надпочечников, ги-поталамический синдром).
6.   Особенности  расположения  плаценты   (дно,   передняя стенка матки).
7.  Несостоятельность миометрия (аборты, кесарево сечение, большое количество родов — 3 и более, перфорация матки в анамнезе).
8. Та или иная степень диспропорции размеров плода и таза роженицы (анатомически или клинически узкий таз).
9. Хроническая фетоплацентарная недостаточность.
• Первичная слабость родовой деятельности
Согласно МКБ-10 (О62.0), это гипотоническая дисфункция матки в родах. Несмотря на регулярную родовую деятель​ность, тонус миометрия — низкий, частота схваток — редкая, амплитуда сокращения — слабая. Период расслабления мио-метрия (диастола схватки) значительно преобладает над дли​тельностью сокращения (систолой). Раскрытие шейки матки и продвижение плода замедлены.
Диагностика. Для первичной слабости родовой деятельно​сти характерны следующие клинические признаки.
1.  Возбудимость и тонус матки снижены. Тонус матки ме​нее 10 мм рт.ст.
2.  Схватки (а затем и потуги) с самого начала развития ро​довой деятельности вплоть до окончания родов остаются ред​кими, короткими, слабыми. Частота схваток за 10 мин кон​трольного времени не превышает 1—2, длительность схватки составляет 15—20 с, сила (амплитуда) сокращения остается в пределах 20—25 мм рт.ст. Систола схватки короткая, диастола удлинена в 1,5—2 раза.
3.  Схватки могут носить регулярный или нерегулярный ха​рактер, безболезненные или малоболезненные, так как тонус миометрия низкий, спастические сокращения матки для этой патологии не свойственны, внутриматочное давление недоста​точно для преодоления сопротивления шейки.
4.  Из-за низкого внутриматочного (внутриамниотического) давления снижен суммарный эффект действия:
•  структурные изменения шейки матки (укорочение, сгла​живание, раскрытие шеечного канала) в латентную фазу и раскрытие маточного зева в активную фазу родов про​текают замедленно;
•  предлежащая часть плода долгое время остается прижа​той ко входу малого таза и далее долго задерживается в каждой плоскости малого таза.
5.   Нарушена  одновременность,   синхронность  процессов раскрытия маточного зева и продвижения плода по родовому каналу.
6.   Плодный пузырь вялый,  в схватку наливается слабо (функционально неполноценный).
7.  При влагалищном исследовании во время схватки края маточного зева остаются мягкими, не напрягаются, довольно легко растягиваются исследующими пальцами, но не силой схватки.
8.  Слабая сократительная активность матки может продол​житься в периоде изгнания плода, в последовом периоде (что нарушает процесс отделения последа) и в раннем послеродо​вом периоде, сопровождаясь нередко гипотоническим крово​течением.
Продолжительность родов при первичной слабости родовой деятельности возрастает, что сопровождается утомлением ро​женицы. Имеет место несвоевременное излитие околоплод​ных вод (в 35—48 % случаев), удлинение безводного промежутка, опасность восходящего инфицирования матки и плода, асфиксия и даже внутриутробная смерть плода.
Длительное неподвижное стояние головки плода в одной плоскости может вызвать сдавление мягких тканей родовых путей, нарушение их кровоснабжения.
Необходимо принимать во внимание, что снижение тонуса и сократительной активности матки может быть защитной ре​акцией организма матери при наличии:
•  неполноценности миометрия (несостоятельный рубец на матке после перфорации, миомэктомии, кесарева сече​ния);
•  выраженной диспропорции размеров головки плода и таза роженицы (анатомический или клинический узкий таз);
•  неудовлетворительного состояния плода (нарушение ма-точно-плацентарного и плодово-плацентарного кровото​ка, дистресс, гипоксия, пороки развития, задержка внут​риутробного развития плода).
Диагноз устанавливают на основании клинической оценки низкой эффективности сократительной деятельности матки, уменьшения частоты схваток и сниженного тонуса матки, медленной динамики процесса родов.
Необходим контроль в течение 5—6 ч, если роженица на​блюдается от начала регулярной родовой деятельности. Имен​но этот срок является пограничным для перехода динамики родов из латентной в активную фазу.
В латентную фазу родов шейка матки должна укоротиться, сгладиться и открыться не менее чем на 4 см. Если женщина поступила в родильный дом через 8—10 ч от начала родовой деятельности и не произошло необходимых для этого срока структурных изменений шейки и должного открытия маточ​ного зева (6—7 см), необходимо диагностировать патологию сократительной деятельности матки. При слабости родовой деятельности поведение роженицы обычно спокойное, так как схватки редкие, короткие, слабые и малоболезненные. Однако необходима дифференциальная диагностика.
При затянувшейся латентной фазе необходимо в первую очередь исключить узкий таз, несостоятельность миометрия, неудовлетворительное состояние плода, а также провести дифференциальную диагностику с патологическим прелими​нарным периодом.
При удлинении активной фазы родов следует обратить вни​мание на возможность утомления роженицы, напряженность ее нервно-психического состояния (бессонная ночь, уста​лость, отрицательные эмоции).
Для оценки степени замедления родов следует анализиро​вать сравнительные данные двух влагалищных исследований, производимых с разницей в 1—2 ч.
Клинический диагноз слабости родовой деятельности жела​тельно подтверждать показателями объективного наблюдения (кардиомониторный, гистерографический, токографический контроль).
Большое практическое значение имеет проведение диффе​ренциальной диагностики первичной гипотонической слабо​сти родовой деятельности от дискоординации, гипертониче​ской дисфункции сокращения матки, так как лечение должно быть различным.
Итак, если за 5—6 ч регулярных схваток не происходит пе​реход латентной фазы в активную фазу родов, а в активной фазе родов замедлена скорость раскрытия маточного зева, следует установить диагноз аномальной родовой деятельно​сти.                                                                  : Провести дифференциальную диагностику между двумя ос​новными видами патологии: гипотонической или гипертони​ческой дисфункцией сокращения матки. Первичную слабость родовой деятельности характеризуют: сниженный базальный тонус миометрия; слабая сократи​тельная активность матки, регулярные, но редкие, корот​кие, слабые и мало- или безболезненные схватки; замедление структурных изменений и раскрытия шейки матки; дли​тельное стояние головки в каждой плоскости малого таза.
• Вторичная слабость родовой деятельности
При вторичной слабости родовых сил (МКБ-10 — О62.1) первоначально вполне нормальные активные схватки ослабе​вают, становятся все реже, короче и постепенно могут пре​кратиться вообще. Тонус и возбудимость матки понижаются. По существу схватки ослабевают в активную фазу родов. Это вторичная гипотоническая дисфункция матки.
Раскрытие маточного зева, достигнув 5—6 см, более не про​грессирует, предлежащая часть плода по родовому каналу не продвигается, останавливаясь в одной из плоскостей полости малого таза.
Вторичная слабость родовой деятельности развивается чаще всего в конце периода раскрытия или в периоде изгнания плода.
Вторичная гипотоническая слабость родовой деятельности может быть следствием утомления роженицы или наличия препятствия, останавливающего роды. После определенного периода попыток преодолеть препятствие, сократительная ак​тивность матки — ее механическая работа — ослабевает и мо​жет прекратиться на некоторое время вообще.
Клиническая картина вторичной слабости совпадает с первичной слабостью родовой деятельности, но удлинение родов происходит чаще всего в активную фазу родов и в периоде изгнания плода. Открытие шейки полное, а пред​лежащая головка плода не опустилась на тазовое дно, нахо​дится только малым или большим сегментом во входе в малый таз.
Родостимуляция и дальнейшее консервативное ведение родов возможны только при гестозе легкой степени и удовлетвори​тельном состоянии плода.
При этом необходимо получить информированное согласие пациентки на любое вмешательство в родах (медикаментоз​ное, родостимуляцию, амниотомию, кесарево сечение). Ис​ключение составляют случаи, когда оперативное вмешательст​во (кесарево сечение, акушерские щипцы) производится в срочном порядке по жизненным показаниям со стороны ма​тери.
Перед родостимуляцией необходимо оценить самочувствие и состояние роженицы, принять во внимание наличие устало​сти, утомления, если роды длились свыше 8—10 ч или родам предшествовал длительный патологический прелиминарный период.
При утомлении необходимо предоставить медикаментозный сон-отдых. Прежде чем избрать консервативное ведение ро​дов, следует предвидеть дополнительные осложнения и опас​ности: возможность отсутствия эффекта от проводимого лече​ния, удлинение безводного промежутка с его характерными воспалительными осложнениями (эндомиометрит, хориоам-нионит, внутриутробное инфицирование), ухудшение состоя​ния плода, возможность развития вторичной слабости родо​вых сил и в конечном итоге — необходимость наложения аку​шерских щипцов, в том числе полостных (атипичных).
Все это может привести к весьма вероятному риску акушер​ского травматизма для матери и плода, кровотечению в после​довом и раннем послеродовом периодах.
Итак, в результате недостаточно продуманной тактики та​кие роды могут иметь неблагоприятный исход. Может ухуд​шиться тяжесть гестоза, который в родах принимает быстрый прогрессирующий характер. Ребенок может родиться мертвым или в глубокой асфиксии, с тяжелым травматически-гипокси-ческим поражением ЦНС. Вследствие тяжелого маточного кровотечения может встать вопрос об удалении матки. После тяжелых родов в последующем развиваются нейроэндокрин-ные нарушения.
В связи с этим в каждом индивидуальном случае, прежде чем предоставлять сон-отдых или приступить к родостимуля-ции, необходимо тщательно продумать и оценить акушерскую ситуацию, провести углубленное обследование роженицы и ее плода, решить — выдержит ли плод предстоящее многочасо​вое ведение родов.
Необходимо повторно исследовать кровоток (маточный, плацентарный, плодовый) с помощью ультразвуковой доппле-рометрии, оценить реактивность сердечно-сосудистой систе​мы плода методом динамической КТГ, а также выявить сте​пень защитно-приспособительных возможностей матери и плода, их антистрессовую устойчивость, что возможно при использовании нового методологического подхода с помощью кардиоинтервал ографии.
Акушерский сон-отдых должен проводить врач анестезио​лог. Если такого специалиста нет, врач акушер-гинеколог сам назначает комбинацию препаратов: промедол 20 мг, димедрол 20 мг, седуксен 20 мг — внутримышечно.
Нередко достаточно предоставить роженице отдых, чтобы после пробуждения восстановилась нормальная родовая дея​тельность.                                                         :
Если родовая деятельность не нормализовалась, то через 1—2 ч после пробуждения приступают к введению препара​тов, повышающих сократительную активность матки.
• Правила родостимуляции
1.  Родостимуляция должна быть осторожной, чтобы добить​ся физиологического (но не более того) темпа родов.
2.  Начинают с минимальной дозировки препарата, посте​пенно подбирая (каждые 10—15 мин) оптимальную дозу, при которой за 10 мин проходит 3—5 схваток. Количество вводи​мого препарата регулируют по этому критерию.
3.   Родостимуляцию окситоцином и простагландинами F^ проводят только при вскрытом плодном пузыре, при доста​точной биологической "зрелости" шейки матки и открытии зева не менее чем на 6 см.
Применение простагландинов Е2 не всегда требует предва​рительной амниотомии. Кроме того, стимуляция препаратами этого класса наиболее целесообразна при малом открытии шейки матки или маточного зева.
4. Длительность родостимуляции не должна превышать 3 ч.
5.   Из-за опасности возникновения гипоксии плода или гипертонуса матки родостимуляцию осуществляют на фоне капельного   внутривенного   введения   спазмолитиков   (но-шпа).
6.  При недостаточной эффективности корригирующей тера​пии в течение 2 ч дозу препарата увеличивают вдвое или до​полняют лечение еще одним стимулирующим матку сред​ством.
7.  Препарат выбирают в соответствии с естественным меха​низмом развития родовой деятельности: при небольшом от​крытии шейки (4—5 см) предпочитают простагландины Е^. При значительном открытии (6 см и более), а также во втором периоде родов используют простагландин F2a или окситоцин.
Целесообразно сочетать окситоцин и простагландин F2ct в по​ловинной дозировке (потенцируют действие друг друга).
8.  Внутривенный способ введения стимулирующего средст​ва более управляемый, контролируемый и эффективный. Дей​ствие препарата (при необходимости) можно легко остано​вить.
9.  Для медикаментозной защиты плода при родостимуля-ции вводят седуксен (10—12 мг). Оптимальное время введе​ния — прохождение головки плода через узкую часть полости малого таза (спинальная плоскость). Это самый трудный этап продвижения головки плода через замкнутое костное кольцо таза.
10.  При возникновении гипертонуса матки или дистресса плода инфузию стимулирующих препаратов прекращают до нормализации* состояния пациентки и плода; а затем родости-муляцию можно возобновить со скоростью и дозировкой пре​парата, составляющих 50 % от последнего введения. При дос​тижении желаемого результата введение препарата продолжа​ют с этой же скоростью или прекращают.
В настоящее время в клинической практике наиболее часто употребляются препараты простагландинов Е2 и F2a, оксито​цин и сочетание простагландина F^ с окситоцином.
Родостимуляцию (так же, как и родовозбуждение) проводят только при наличии достаточной зрелости шейки матки. Для лучшей ориентации в степени зрелости шейки матки исполь​зуют разные оценочные таблицы, среди которых наибольшее распространение получили шкала Бишопа.
Учитывают также срок беременности, наличие сопутствую​щих осложнений и заболеваний и обязательно механизм дей​ствия выбираемого препарата.
Препараты простагландинов используют в клинической практике достаточно давно — более 20 лет. Доказана их высо​кая эффективность как средства родовозбуждения и родости-муляции. Были испытаны разные пути введения препаратов. Наилучшими оказались следующие: внутривенный, внутри-шеечный и введение лекарства в задний свод влагалища, так как у простагландинов очень малый период полураспада и при местном введении лучше реализуются их возможности.
• Родостимуляция препаратами простагландина Е2
Опыт применения препаратов простагландина Е2 свидетель​ствует о высокой эффективности их и почти полном отсутст​вии отрицательного влияния на плод.
Препараты имеют следующие особенности действия.
1.  Вызывают синхронные, координированные сокращения матки с достаточно полной ее релаксацией, что не нарушает маточно-плацентарный и гоюдово-плацентарный кровоток.
2.  Стимулируют активность симпатико-адреналовой систе-
мы, подавляя гиперактивность холинергического (парасимпа​тического) отдела, поэтому не вызывает гипертонуса нижнего сегмента или дистоции шейки матки.
3.  В умеренной степени активизируют синтез простагланди-на F2a и окситоцина, не переходя грань опасности гиперсти​муляции.
4.  Взаимодействуют с гормонами коркового вещества над​почечников, стимулируя к моменту рождения сурфактантную систему легких плода.
5.  Не нарушают систему гемостаза и реологические свойст​ва крови; напротив, обладая в определенной степени способ​ностью расширять прекапиллярные сфинктеры, улучшают пе​риферический кровоток, что сохраняет микроциркуляцию на нормальном уровне.
6.  Эффективность не зависит от уровня эстрогенной насы​щенности. При гипоэстрогении простагландинов Е2 изменяет механизм подготовки шейки матки, ускоряя этот процесс в десятки раз!
7.  Не обладают гипертензивным и антидиуретическим дей​ствием, поэтому могут быть использованы у рожениц с гесто-зом, артериальной гипертензией и заболеваниями почек.
8.  Вызывают более мягкое сокращение матки без какого-либо спастического компонента, что устраняет венозный за​стой в синусовых коллекторах и способствует лучшему арте​риальному кровоснабжению матки, плаценты и опосредован​но — плода.
Таким образом, этот вид стимуляции отличается от дейст​вия окситоцина.
9.  Сохраняют уровень эндорфинов у матери и плода, тем самым не нарушая их антистрессовой устойчивости.
Исходя из первоначального импульсивного индуцирования автоматизма сократительной деятельности матки, простаглан-дины Е2 целесообразно применять в следующих ситуациях.
▲ При исходно слабых и редких схватках, сниженном тону​се миометрия (латентная и начало активной фаз родов, пер​вичная слабость родовой деятельности).
▲ При целом плодном пузыре (в отличие от окситоцина и простагландина F^) или при дородовом излитии вод в сочета​нии с недостаточной "зрелостью" матки и отсутствии схваток.
▲ При хронической плацентарной недостаточности, гипок​сии плода, задержке внутриутробного роста в сочетании со слабостью родовой деятельности.
▲ При изменении гипердинамического характера схваток (дискоординация) на гиподинамический (гипотоническая сла​бость родовой деятельности).
Препараты простагландина Е2 менее эффективны при сла​бости потуг, при ослаблении родовой деятельности в конце периода раскрытия.                                                                и
Методики применения препаратов простагландина Е2 раз​личны.
Для индукции родов при достаточной степени "зрелости" шейки матки рекомендуется интравагинальное введение про​стагландина Е2.
Наиболее эффективным средством, используемым с этой це​лью, является вагинальный гель простин Е2 (см. раздел 9.2.3).
Для приготовления раствора для инфузий с концентрацией 1,5 мкг/мл к 0,75 мл концентрата (0,75 мг) добавляют 500 мл изотонического раствора хлорида натрия или 5 % раствора глюкозы.
Для приготовления раствора с концентрацией 5 мкг/мл к 0,5 мл концентрата (5 мг) добавляют 1000 мл изотонического раствора хлорида натрия или 5 % раствора глюкозы.
Препарат вводят внутривенно со скоростью 10 капель/мин, увеличивая дозу (в зависимости от ответа на препарат) каж​дые 15 мин на 8 капель. Максимальная доза составляет 40 ка​пель/мин. Для инфузий предпочтительнее использовать авто​матические и полуавтоматические системы, позволяющие учитывать дозу вводимого препарата (линеоматы).
Противопоказанием для использования простенона являет​ся только его индивидуальная непереносимость, что наблюда​ется редко.
Таблетированная форма простина Е2 применяется для родо-стимуляции только при доношенной беременности. Внутрь назначают в первой дозе 500 мкг. В последующем дают 500 мкг каждый час. Если активность матки остается недоста​точной, то дозу увеличивают до 1 мг/ч, пока активность матки не увеличится. Не рекомендуется увеличивать дозу до 1,5 мг/ч и выше. В случае положительного эффекта и прогрессирую​щего раскрытия шейки матки дозу вводимого препарата сле​дует снова уменьшить до 500 мкг/ч.
Необходимо учитывать возможность побочных действий простина: повышение тонуса матки вплоть до тетанических сокращений при передозировке препарата. С осторожностью применяют препарат у пациенток с бронхиальной астмой, глаукомой, артериальной гипертонией, эпилепсией, наруше​ниями функции печени и почек, сердечно-сосудистыми забо​леваниями.
• Родостимуляция окситоцином
Окситоцин как утеротонический препарат применяют с 1953 г., хотя его активность и специфичность действия из​вестны с начала XX в. Ему принадлежит важная роль в под​держании ритма и автоматизма схваток.
Концентрация окситоцина в крови роженицы больше всего возрастает ко второму и третьему периодам родов.
Доказано, что окситоцин действует не только на миометрий, но и на децидуальную ткань, стимулируя выработку про-стагландинов F2a.
Окситоцин обладает коротким периодом циркуляции в кро​ви, так как быстро разрушается окситоциназой. Выделяется задней долей гипофиза матери и плода дискретно. Химиче​ская формула и действие окситоцина матери и плода абсо​лютно идентичны.
В современном акушерстве окситоцин применяется только внутривенно. Любой другой путь — внутримышечный, интра-назальный, сублингвальный, трансбуккальный (таблетки дез-аминоокситоцина по 50 ЕД) в настоящее время практически не применяются в связи с невозможностью точного дозирова​ния и опасностью развития гиперстимуляции матки.
Родостимуляция с помощью окситоцина проводится путем внутривенного капельного введения препарата.
При применении любого утеротонического средства необ​ходимо поддерживать частоту схваток в пределах 3—5 за 10 мин, так как доказано, что именно этот ритм схваток явля​ется наиболее физиологичным для матери и плода.
При тенденции к спастическому характеру схваток (болез​ненность, отсутствие достаточного расслабления матки после схватки, гипертонус миометрия, слишком высокая частота схваток — свыше 5 за 10 мин) следует одновременно вводить спазмолитики (но-шпа, баралгин, спазмалгон).
Внутривенное введение окситоцина — один из самых рас​пространенных, известных и испытанных методов родостиму-ляции. Обладает сильным утеротоническим влиянием на глад-комышечные клетки миометрия, повышает тонус матки, син​хронизирует действие отдельных мышечных пучков, стимули​рует синтез простагландинов F^ децидуальной тканью и мио-метрием. Действует аналогично простагландинам F^.
Ответ матки на окситоцин не однозначен в начале и в про​цессе развития родовой деятельности, так как плотность ре​цепторов к окситоцину возрастает ближе к окончанию родов (конец первого, второй и третий периоды родов). Именно к периоду изгнания плода окситоцин становится сильным сти​мулятором для синтеза простагландинов F2o. Совместно они обеспечивают последние этапы рождения плода: прохождение через самую узкую часть малого таза, прорезывание через вульварное кольцо. Это же содружественное действие способ​ствует отделению и выделению последа, сокращению матки и прекращению кровопотери в послеродовом периоде.
Окситоцин является препаратом активной фазы родов и наи​более эффективен при раскрытии маточного зева на 6 см и более.
Окситоцин можно применять только при вскрытом плод​ном пузыре!
Действие окситоцина зависит от достаточной эстрогенной насыщенности организма, чувствительности матки к оксито-цическим веществам, т. е. при достаточной плотности оксито-циновых рецепторов. При недостаточной плотности специфи​ческих а-адренорецепторов на гладкомышечных клетках мио-метрия (недостаточная эстрогенная насыщенность плацентар​ного генеза) родостимуляция окситоцином неэффективна.
Прежде чем выбирать именно этот метод родостимуляции, необходимо знать его отрицательные свойства, а именно:
1.  Экзогенно вводимый окситоцин снижает выработку соб​ственного эндогенного окситоцина. Прекращение его внутри​венного введения может вызвать вторичную слабость родовой деятельности.
2.   Длительное многочасовое введение окситоцина может вызвать гипертензивный и антидиуретический эффект. Родо-возбуждение и родостимуляция окситоцином противопоказа​ны при тяжелом гестозе, при выраженной артериальной ги-пертензии, при почечной недостаточности.
3.  Окситоцин угнетает действие холинэстеразы, в результате чего возрастает действие ацетилхолина — медиатора парасим​патической нервной системы. Может усилиться не симпати-ко-адреналовая стимуляция родов, а холинергическая (пара​симпатическая). Слабость родовой деятельности может перей​ти в дискоординацию (гипертонус нижнего сегмента, дисто-ция шейки матки).
4.  Окситоцин не оказывает неблагоприятного влияния на здоровый плод. При хронической гипоксии (фетоплацентар-ная недостаточность) он снижает выработку у плода эндорфи-нов в мозговой ткани, повышает болевую чувствительность, подавляет сурфактантную систему легких, что в свою очередь вызывает опасность внутриутробной аспирации околоплодны​ми водами в родах, нарушение плодового кровотока, гипокси-ческого поражения ЦНС, снижение антистрессовой устойчи​вости матери и плода.
Стимуляция сократительной активности матки окситоци​ном противопоказана при хронической гипоксии, асфиксии, за​держке внутриутробного роста плода, а также при плацен​тарной недостаточности, перенашивании беременности.
5.  Введение больших доз окситоцина может вызвать нару​шение системы гемостаза, гипокоагуляцию.
Безопасность и эффективность внутривенного введения ок​ситоцина во многом зависит от индивидуальной чувствитель​ности матки к окситоцину, от правильной дозировки вводи​мого препарата. Процесс родостимуляции необходимо начи​нать с минимальной дозировки, регулируя число капель по количеству схваток за 10 мин.
Методика введения: 5 ЕД окситоцина разводят в 500 мл 5 % раствора глюкозы (декстрозы) или изотонического раствора хлорида натрия. В результате 1 мл раствора содержит 1 ЕД ок-ситоцина. Внутривенную инфузию начинают с 1 мл в 1 мин (10 капель в 1 мин). Через каждые 15—20 мин дозу увеличива​ют на 10 капель. Максимальная доза составляет 8 мл/мин (40 капель в 1 мин).
Не рекомендуется превышать максимальную дозировку вводимого окситоцина, так как возрастает риск развития ги​поксии плода, нарушение характера распространения сокра​тительной волны по миометрию и трансформация слабости родовой деятельности в дискоординацию.
Время начала родостимуляции, количество схваток, их час​тота, продолжительность и сила, а также тонус матки, данные влагалищного исследования, которое обязательно производят до и после родостимуляции, должны быть отмечены в исто​рии родов.
Роды ведут под кардиомониторным контролем в течение всего периода родостимуляции. Целесообразно использовать наружный гистерографический или внутренний токографиче-ский контроль.
Эффективность родостимуляции определяется быстротой раскрытия маточного зева с одновременным продвижением головки плода. Внутриматочное давление в процессе корри​гирующей терапии повышается до 50—60 мм рт. ст., базаль-ный тонус составляет 10—12 мм рт.ст., длительность схватки возрастает до 40 с, пауза между схватками составляет 2— 3 мин.
Если введение окситоцина в оптимальной дозировке в тече​ние 3 ч не дает клинического эффекта или наблюдается ухуд​шение состояния плода, этот вид родостимуляции необходимо прекратить. При дистрессе плода прекращают введение окси​тоцина немедленно!
Во избежание гипотонического кровотечения на отмену ок​ситоцина необходимо продолжить его введение после рожде​ния плода (в последовом и раннем послеродовом периоде) в течение 1—2 ч.
Целесообразно сразу после рождения плода применить про​филактику кровотечения внутривенным одномоментным вве​дением метилэргометрина.
Ингибитором действия окситоцина признан этиловый спирт, но из-за побочных действий на плод в нашей стране он не нашел применения.
• Родостимуляция препаратами простагландина F2a
Коммерческие препараты простагландина F2a являются са​мыми сильными стимуляторами сократительной активности матки. Воздействуя на a-адренорецепторы гладкомышечных клеток одновременно усиливают активность симпатико-адре-
наловой и холинергической вегетативной нервной системы, активно взаимодействуют с окситоцином и простагландинами Е2.
При нормальных родах продукция простагландинов F^ зна​чительно повышается в активную фазу родов, при изгнании плода, а также в последовом и раннем послеродовом периоде, что предусматривает применение препаратов простагландина F2a при слабости потуг или при начавшемся гипотоническом кровотечении.
При назначении в латентную фазу родов или при недоста​точном открытии маточного зева (менее 6 см) препараты про​стагландина F2a могут вызвать спастическое сокращение мат​ки. Обладают вазоконстрикторным действием, вызывают и усиливают артериальную гапертензию, повышают свертывае​мость крови, агрегацию и адгезию тромбоцитов. При несвое​временном применении простагландина F^ или при передо​зировке могут возникнуть тошнота, рвота, гипертонус нижне​го сегмента и тетанус матки. Проявляет свое действие незави​симо от эегрогенной насыщенности.
Показаниями к этому виду родостимуляции являются: вто​ричная слабость родовой деятельности, развившаяся в конце периода раскрытия шейки матки, слабость потуг.
Методика применения такая же осторожная, как и при внутривенном введении окситоцина.
Одну ампулу препарата простагландина F2o (энзапрост-Ф, простин F^) разводят в изотоническом растворе хлорида на​трия или 5 % растворе глюкозы из расчета 1 мг на 1000 мл (1 мкг в 1 мл раствора) и вводят внутривенно со скоростью 10 капель/мин, увеличивая дозу каждые 15 мин на 8 капель, но не более 40 капель в 1 мин.
Первые 30 мин проводят внутривенную инфузию раствора с концентрацией 15 мкг/мл со скоростью 2,5 мкг/мин. Если достигается адекватный ответ матки, этот темп можно сохра​нить. При недостаточном эффекте скорость введения можно повысить на 2,5 мкг/мин каждый час, но не более 20 мкг/мин. При возникновении гипертонуса матки инфузию прерывают и, прежде чем возобновить введение с меньшей скоростью, акушерскую ситуацию оценивают заново.
Следует помнить о многочисленных побочных действиях препаратов простагландина F2a: гипердинамический характер и гипертонус матки вплоть до развития тетануса, тошнота, рвота, гипертензия, тахикардия, аритмия, брадикардия, аллер​гические реакции, бронхоспазм и др. Описаны случаи разви​тия ДВС-синдрома, эмболии легочной артерии, тромбофлеби​та тазовых вен. Отмечены случаи ухудшения течения диабета, приступы эпилепсии.
Противопоказаниями к применению препаратов проста​гландина f-fr являются:
•  острые воспалительные заболевания органов малого таза;
•  активные сердечные, легочные, почечные и печеночные патологические процессы;
•  повышенная чувствительность к препарату;
•  наличие рубца на матке (кесарево сечение или хирурги​ческие вмешательства на матке в анамнезе);
•  узкий таз;
•  трудные и(или) травматичные роды в анамнезе (опас​ность несостоятельности миометрия);
•  4 и более беременностей в анамнезе;
•  кровянистые выделения из половых путей невыясненной этиологии во И или III триместре беременности;
•  дистресс плода.
С крайней осторожностью применяют препараты проста-гландина F2a у пациенток с бронхиальной астмой, глаукомой, артериальной гипертензией, сердечно-сосудистыми заболева​ниями и эпилепсией.
Не рекомендуется использовать этот препарат одновремен​но с другими средствами, повышающими тонус и сократи​тельную способность матки. Передозировка препарата может вызвать разрыв матки.
При использовании родостимулирующих средств их введе​ние должно быть продолжено в последовом и раннем после​родовом периоде ввиду недостаточной продукции эндогенно​го окситоцина и простагландинов F^, и опасности гипотони​ческого кровотечения.
Для профилактики кровотечения сразу после рождения плода целесообразно одномоментно внутривенно ввести 1 мл метилэргометрина или синтометрина (сочетанный препарат по 1,0 мл метилэргометрина и окситоцина в одном шприце).
Применение метода Кристеллера (надавливание ладонью, пле​чом на дно матки) недопустимо из-за высокой травматично-сти для плода (травма позвоночника) и матери (травма под​желудочной железы).
При истинной гипотонической слабости родовой деятель​ности, если она не сочетается с элементами дискоординации сокращения матки, что вполне возможно, самостоятельного терапевтического значения не имеют ни спазмолитики, ни антиагреганты. Эффективна только родрстимуляция. Исклю​чением является искусственная ранняя амниотомия. Излитие околоплодных вод может вызвать изменение сократительной активности матки, которая может принять гипердинамиче​ский дискоординированный характер. Поэтому за 3—5 мин до вскрытия плодного пузыря внутривенно вводят 4 мл но-шпы, 20 мл 40 % раствора глюкозы и 5 мл 5 % раствора аскорбино​вой кислоты.
При слабости родовой деятельности, не поддающейся корри​гирующей терапии, следует своевременно пересмотреть план ведения родов в пользу кесарева сечения.
Принцип подбора стимулирующих матку средств при гипото​нической дисфункции матки следующий: при лечении первич​ной слабости родовой деятельности и малом открытии ма​точного зева (до 6 см) используют простагландины Е2. При значительном открытии шейки матки (6 см и более) для лечения вторичной слабости родовой деятельности целесооб​разно вводить окситоцин, простагландин F2a или сочетание окситоцина с препаратами простагландина F2a.
Отсутствие достаточной зрелости шейки матки, тяжелый гестоз, хроническая или острая гипоксия плода, наличие фак​торов риска по интранатальной и перинатальной патологии плода являются показаниями к кесареву сечению, а не для ро-достимуляции.
• Алгоритм лечения слабости родовой деятельности
При тяжелом гестозе, позднем возрасте, отягощенном анам​незе, неудовлетворительном состоянии роженицы и ее плода (тазовое предлежание, крупный плод, переношенная беремен​ность, узкий таз, гипоксия плода и другие факторы риска) следует отдать предпочтение кесареву сечению.
При затянувшейся латентной фазе родов (раскрытие шей​ки матки менее чем на 3—4 см) следует:
•  провести дифференциальную диагностику с патологиче​ским прелиминарным периодом, с дискоординацией ро​довой деятельности (плотная шейка матки!);
•  исключить: узкий таз, неполноценность миометрия, про​грессирующую плацентарную недостаточность, гипоксию плода;
•  начать родостимуляцию препаратами простагландина Е2;
•  провести комплексную оценку состояния плода и его ре​акции на родостимуляцию (КТГ,  биофизический про​филь, допплерометрия).
Активная фаза родов (раскрытие шейки матки более чем на 4-5 см):
•  провести дифференциальную диагностику с дискоорди​нацией   родовой   деятельности   (болезненные   схватки, плотная шейка матки, гипертонус миометрия); уточнить расположение швов и родничков (исключить задний вид, заднетеменное асинклитическое вставление, лобное пред-лежание и др.);
•  исключить узкий таз, аномальную форму таза (длинный таз, уменьшение прямого размера широкой части полос-
ти малого таза), неполноценность стенки матки, прогрео сирующую плацентарную недостаточность, гипоксию плода;
•  осуществить кардиомониторный контроль;
• осуществлять наблюдение в течение 30 мин за усилением родовой деятельности;
•  при отсутствии эффекта — начать родостимуляцию внут-ь      ривенным введением препарата простагландина F2a (энзапрост-Ф);
• при гипоксии плода родостимуляцию проводить только препаратами простагландина Е2 в сочетании со спазмоли​тиками и антиагрегантами;
•  при вторичной слабости родовой деятельности (раскры​тие маточного зева почти полное или полное), при слабо​сти потуг — исключить диспропорцию таза и головки плода из-за плоского крестца, низкого поперечного стоя​ния стреловидного шва, разгибания головки (переднего-ловное предлежание). Родостимуляцию проводить препа​ратами простагландина F^ в сочетании с окситоцином (половинная дозировка) вплоть до окончания родов.
В послеродовом и раннем послеродовом периодах необхо​димо продолжить введение окситоцина (или препаратов про-стагландинов Е2, F^) еще 1—1,5 ч (до времени тромбирования сосудов плацентарной площадки). Определить этот момент можно по снижению тонуса матки, изменению ее положения (дно матки поднимается до уровня пупка и отклоняется в сто​рону) и значительному уменьшению кровянистых выделений из матки.
Продолжение введения растворов, применяемых для родо-стимуляции, не исключает, а напротив — предусматривает наиболее эффективную профилактику гипотонического кро​вотечения с помощью одномоментного введения 1 мл метил-эргометрина.
9.2.5.2. Дискоординация родовой деятельности (гипертоническая дисфункция матки)
При дискоординации родовой деятельности (гипертоническая дисфункция сократительной деятельности матки) нарушаются все характеристики схваток. Тонус миометрия, в том числе нижнего сегмента, внутреннего и наружного зева матки повы​шен, ритм родовой деятельности неправильный, периоды со​кращения и расслабления матки (систола и диастола схватки) то длительные, то короткие, амплитуда (сила схватки) и внут-риамниотическое давление неравномерные; родовая деятель​ность болезненная. Поведение рожениц беспокойное.
Гипертонические расстройства сократительной деятельности матки встречаются чаще, чем гипотонические, но реже диагностируются. Их формы более разнообразные по клини​ческому проявлению, сложные по механизму развития, более трудные для распознавания.
Патогенез гипертонической дисфункции сокращений матки заключается в нарушении функционального равновесия веге​тативной нервной системы. Может иметь место снижение функции симпатико-адреналовой и преобладание тонуса па​расимпатической (холинергической) подсистем; перевозбуж​дение обоих отделов или только холинергической части и, на​конец, возможно развитие состояния, которое можно срав​нить с парабиозом матки.
В двойной иннервации матки заложена двойная функцио​нальная основд этого органа. Большинство патологических процессов в регуляторных механизмах обусловлены не выпа​дением функции, а нарушением вегетативного равновесия. Двойная иннервация обеспечивает в одном органе одномо​ментно протекающие процессы синхронизации и антагониз​ма. Во время беременности и в родах верхние сегменты матки призваны либо растягиваться, либо сокращаться, нижние в это же время — либо сокращаются, либо, напротив, — растя​гиваются.
При дискоординации родовой деятельности нарушена не только нейрогенная, но и миогенная регуляция возникнове​ния и проведения импульсов действия, т. е. эта патология бо​лее сложная, чем слабость родовой деятельности.
Нарушение функционального равновесия двойной вегета​тивной иннервации и преобладание парасимпатикотонии со​провождается повышением плотности не р-адренорецепторов, вызывающих необходимую релаксацию, расслабление круго​вых запирательных мышц матки, а а-адренорецепторов, воз​действие на которые стимулирует спазм и тоническое напря​жение нижнего сегмента, внутреннего и наружного зева шей​ки матки, а также других поперечно ориентированных воло​кон в шейке матки.
Ослабление регулирующего влияния со стороны централь​ной нервной системы (стресс, психологическая напряжен​ность, отрицательные эмоции, страх родов) изменяет выделе​ние нейропептидов мозга (эндорфинов, энкефалинов, динор-финов), которые в свою очередь снижают порог болевой чув​ствительности у роженицы. Недостаток эндорфинов влияет на снижение продукции медиатора симпатической нервной сис​темы — норадреналина — и повышение содержания холинер-гического — ацетилхолина.
Порог возбуждения одних групп клеток становится высо​ким, другие имеют низкий электрический потенциал.
При высоком потенциале действия медиаторы вегетативной нервной системы вызывают эффект гиперполяризации. В участках с низким потенциалом — процесс деполяризации. На​рушается синхронность проведения импульсов на клеточном уровне.
В матке могут формироваться два и больше "водителя" рит​ма. Каждый из них начинает свою деятельность одновременно в двух зонах, на которые в этот момент делится матка. По​скольку оба "водителя" ритма обладают разными ритмами со​кратительной активности, их действие асинхронно.
Волны возбуждения не могут распространяться нормально, так как часть мышечных клеток находится в периоде расслаб​ления (релаксации). Таким образом, волна сокращения лока​лизуется лишь в небольшом участке матки.
Миометрий разделяется на сегменты, которые сокращаются независимо друг от друга, с разной амплитудой, продолжи​тельностью и частотой. Тонус матки повышается выше нор​мальных значений, достигая 15—20 мм рт.ст., иногда — больше.
"Водитель" ритма может быть один, но смещаться на тело и даже нижний сегмент матки (смещение водителя ритма по вертикали). Волны сокращения распространяются не сверху вниз с убывающей силой, а снизу вверх с силой возрастающей (так как в верхних сегментах матки мышечная масса значи​тельно больше, чем в нижних).
Может иметь место смещение "водителя" ритма больше в правую или левую половину матки (смещение "водителя" рит​ма по горизонтали), и, наконец, сокращения матки могут воз​никать то в дне, то в теле, то в нижнем сегменте ("миграция" "водителя" ритма). При этом происходит одновременное спа​стическое сокращение во время схватки не только продольно, но и поперечно (циркулярно) расположенных мышечных пуч​ков, а в отдельных случаях с преобладанием силы сокращения последних.
Миометрий теряет основное, необходимое в родах свойст​во, — синхронизацию сокращения и расслабления, — при ко​тором должно иметь место совпадение пиков сокращения (амплитуд).
Исчезают периоды общей релаксации матки, нарушается принцип тройного нисходящего градиента. Сумма асинхрон​ных сокращений отдельных участков матки оказывается не​высокой, поэтому, несмотря на повышенный тонус миомет-рия, частые и, казалось бы, длительные схватки, внутриам-ниотическое давление остается недостаточным для открытия шейки матки.
Клиническая картина, казалось бы, активной родовой дея​тельности (схватки частые, сильные, болезненные) по сути яв​ляется иллюзорной. При влагалищном исследовании рожени​цы обнаруживается отсутствие признаков (или незначитель​ные изменения), указывающих на прогрессирование родов:
шейка почти не раскрывается. Ткань ее ригидная, плотная. Головка остается подвижной (слегка прижатой ко входу мало​го таза), далее не продвигается.
При отдельных формах дискоординации родовой деятель​ности имеет место полное несовпадение всех пиков сокраще​ния и расслабления различных отделов матки: правой и левой ее половины, верхнего и нижнего сегмента. Нарушается самая устойчивая и древняя в филогенетическом отношении мио-генная система регуляции, обеспечивающая автоматизм, син​хронизацию, активность и координированность сокращения различно расположенных пучков гладкомышечных клеток.
В зависимости от характера нарушения вегетативной регу​ляции родовой деятельности существует много вариантов ги​пертонической дисфункции матки. Некоторые из них не под​даются лечению, другие остаются малозамеченными, нераспо​знанными и сопровождаются разрывами шейки матки.
С уверенностью можно полагать, что обширные разрывы и "размозжения" шейки матки, разрывы влагалища, а нередко и надрывы стенки матки, затяжное течение родов при, казалось бы, сильной родовой деятельности, нарушение биомеханизма родов, родовая травма у плода (и все это при полной сораз​мерности плода и таза матери!) являются чаще всего следстви​ем неустраненной дискоординации родовой деятельности.
• Основные клинические симптомы, предшествующие дис​координации родовой деятельности
Известны типичные для гипертонической дисфункции мат​ки предшественники этой патологии. Они возникают до ро​дов и свидетельствуют об искажении подготовительных пред​родовых сокращений матки. К ним относятся следующие предшественники.
▲ "Незрелая", недостаточно "зрелая" шейка матки при до​ношенной (38—40 нед) беременности, которая таковой оста​ется к сроку родов и даже с началом родовой деятельности.
▲ Наличие патологического прелиминарного периода.
▲ Дородовое излитие околоплодных вод при плотной "не​зрелой" шейке и малом открытии шеечного канала.
▲ Повышенный тонус матки развившийся до начала родо​вой деятельности (свыше 10 мм рт.ст.), который легко опреде​лить, если сравнить с тонусом латеральной широкой мышцы бедра пациентки.
▲ Отсутствие прижатия или плотной фиксации головки плода во входе малого таза. Перед родами и даже с началом родовой деятельности предлежащая часть остается подвижной или слегка прижатой к входу малого таза (разумеется при пол​ной соразмерности плода и таза матери).
▲ Пальпаторно матка определяется в виде вытянутого овои-да и плотно охватывает плод.
▲ Имеет место маловодие, нередко в сочетании с фетопла-центарной недостаточностью.
• Симптоматика дискоординации родовой деятельности (гипертоническая дисфункция сократительной активности матки)
Клинические формы гипертонической дисфункции сокра​тительной деятельности матки весьма разнообразны из-за многогранности нарушений нейрогенной, эндокринной и миогенной ее регуляции. Симптомы этой патологии сводятся к изменению всех характеристик схваток, спастическому (бо​лезненному!) их характеру, гипертонусу матки и нижнего ее сегмента, замедлению процесса родов (а иногда и прекраще​нию), проявлению вегетативных нарушений.
▲ Схватки неравномерные по частоте, силе и продолжи​тельности. Возникают через 1—2—5—3—7—10 мин; амплитуда сокращения матки то сниженная (20—25 мм рт.ст.), то иногда резко возрастает (60—70 мм рт.ст.); длительность систолы и диастолы — различная. Преобладает продолжительность сис​толы над диастолой или возникают обратные соотношения.
▲ Отмечается резкая болезненность схваток (по типу спаз​ма). Поведение роженицы беспокойное, мечется, просит обез​боливания даже в самом начале, в латентную фазу, родов (шейка еще не сглажена, открытие малое). Жалобы роженицы характерны: разламывающие боли в области крестца и пояс​ницы.
▲ Между схватками матка в достаточной степени не рас​слабляется (ощущение боли сохраняется между схватками). Из-за гипертонуса нижнего сегмента затруднена пальпация предлежащей части, определение ее положения по отноше​нию к малому тазу (прижата или малым сегментом во входе малого таза).
▲ Возникает затруднение мочеиспускания (при полной со​размерности плода и таза матери!), олигурия, парадоксальная ишурия, мочевой пузырь не освобождается.
▲ Характерным является замедление процессов укороче​ния, сглаживания и раскрытия шейки матки, удлинение ла​тентной и активной фазы родов, несмотря на, казалось бы, сильную родовую деятельность.
▲ Изменяется характер раскрытия шейки матки. Вместо растяжения краев маточного зева происходит насильственное преодоление спастически сокращенной ткани за счет разры​вов. Возможны обширные размозжения шейки, скальпиро​ванные разрывы влагалища, глубокие разрывы промежности, вплоть до III степени.
▲ Нарушается синхронность продвижения плода в соответ​ствии с достаточным открытием маточного зева. Предлежа​щая часть долго стоит в каждой плоскости малого таза, как это имеет место при узком тазе. Удлиняется период изгнания плода.
▲ Часто происходит нарушение биомеханизма родов за счет гипертонуса нижнего сегмента или отдельных зон матки. Об​разуется задний вид плода или разгибание головки, наруше​ние членорасположения плода. Из-за постоянного или нерав​номерного повышения тонуса матки, измененного внутриам-ниотического давления нередко имеет место выпадение пупо​вины, ножки или ручки, разгибание позвоночника плода.
▲ Дискоординация родовой деятельности сопровождается нарушением маточно-плацентарного и плодово-плацентарно-го кровотока. Спастический характер схваток, гипертонус миометрия снижают перфузию и микроциркуляцию матки, кровоснабжение и оксигенацию плода.
▲ Адренергические волокна вегетативной нервной системы в матке располагаются непосредственно рядом с сосудами, имеют тесную связь с их гладкомышечными клетками, регу​лируют кровоток, сосудистый тонус в соответствии с повы​шенной возбудимостью и гипертонусом миометрия.
▲ Нередко возникает "шнурующее" сдавление плода спа​стически сокращенным сегментом матки (на уровне шеи, грудной клетки, почек, надпочечников). На фоне гипоксии, плацентарной недостаточности, отсутствия околоплодных вод особенно травматичными для плода являются механические воздействия сегментарных сокращений матки. У новорожден​ного могут иметь место внутричерепные кровоизлияния, трав​мы спинного мозга (особенно шейного отдела), гипоксиче-ско-травматические повреждения центральной нервной систе​мы и др.
▲ Возможны преждевременные, ранние потуги не только как следствие ущемления шейки матки между головкой плода и костями таза, но и как результат длительного спазма маточ​ного зева.
▲ Раннее образование родовой опухоли на головке плода, соответствующей месту ущемления спастически сокращенным маточным зевом, даже при малом его открытии (5 см).
▲ Характерными симптомами и осложнениями разбирае​мой патологии является дистоция шейки матки.
Некоординированные сокращения и недостаточное рас​слабление матки вызывают нарушение крово- и лимфообра​щения области внутреннего зева — дистоцию шейки матки (плотные, толстые, ригидные края, не поддающиеся растяже​нию).
Иногда наблюдается неравномерное утолщение и уплотне​ние отдельных участков шейки матки. В схватку плотность шейки матки возрастает вследствие спастического сокраще​ния круговых мышц (симптом Шиккеле). И это легко опреде​ляется при пальпации шейки в схватку.
Дистоция шейки матки — это функциональная патология, ее следует отличать от анатомической ригидности, возникшей из-за рубцовых изменений шейки матки после разрывов, диа-термокоагуляции, криодеструкции.
Попытки лечить дистоцию шейки путем обкалывания лида-зой, спазмолитиками, введением эстрогенов остаются абсо​лютно неэффективными.
▲ Плодный пузырь при некоординированных схватках функционально неполноценный, не выполняет роль гидрав​лического клина и не способствует раскрытию маточного зева.
Водные оболочки не отслоены от стенок нижнего сегмента матки и плотно прилежат к головке плода. Вне^ схватки из-за отсутствия необходимой релаксации плодный пузырь остается как бы напряженным. Оболочки пузыря ощущаются как не​обычно плотные. Этот симптом легко определяется при влага​лищном исследовании.
▲ Довольно часто происходит раннее излитие околоплод​ных вод (при несглаженной еще шейке матки и очень малом ее открытии — 1—1,5 см).
— раннее излитие вод в определенной степени может нор​мализовать сократительную деятельность матки, так как уменьшение полости матки сопровождается понижением базального тонуса миометрия;
— сохранение   функционально   неполноценного   плодного пузыря в родах опасно, так как повышение градиента давления хотя бы на 2 мм рт.ст. в венах матки или ам-ниотической полости, либо интравиллезных пространст​вах может привести к тяжелым осложнениям, характер​ным для гипертонической дисфункции: эмболии около​плодными водами или к преждевременной отслойке пла​центы.
▲ Особый риск при дискоординации схваток представляют такие осложнения, как разрыв матки, который в этих случаях возможен даже у первородящих с отягощенным акушерским анамнезом, также массивные, тяжелые кровотечения в после​довом и раннем послеродовом периодах, обусловленные соче​танием патологии сокращения матки и развитием патологии коагуляции (ДВС-синдром).
▲ Характерными для дискоординации сократительной дея​тельности матки являются вегетативные нарушения различ​ной степени выраженности: тошнота, рвота, тахикардия или брадикардия, гипертензия или артериальная гипотония, веге​тативная сосудистая дистония, бледность или выраженная ги​перемия лица, потливость, повышение температуры тела до 38 °С и выше, озноб и др.
Преобладание отдельных симптомов, синдромов, осложне​ний зависит от степени и формы гипертонической дисфунк​ции сокращения матки.
• Лечение дискоординации родовой деятельности
При выборе корригирующей терапии гипертонической дис​функции сокращения матки в родах следует исходить из ряда принципиальных положений.
Прежде чем вести роды через естественные родовые пути при таких сложных многокомпонентных нарушениях регуляции со​кратительной деятельности матки, в том числе и миогенной (самой древней и прочной в эволюции), необходимо составить прогноз родов^ предусмотрев исходы для матери и плода.
Прогноз и план ведения родов составляют, исходя из воз​раста, анамнеза, состояния здоровья роженицы, осложнений беременности, акушерской ситуации, результатов наиболее полной оценки состояния плода.
Роды при дискоординации родовой деятельности можно вести только при легком гестозе.
К неблагоприятным факторам относятся:
•  поздний и юный возраст первородящей;
•  отягощенный акушерско-гинекологический анамнез (бес​плодие, индуцированная беременность, рождение боль​ного ребенка с гипоксическим, ишемическим, геморраги​ческим повреждением ЦНС или спинного мозга);
•  наличие тяжелого гестоза, при котором опасно затяжное течение родов и физические нагрузки;
•  любое анатомическое сужение таза;
•  рубец на матке;
•  развитие дискоординации схваток в самом начале родов (латентная фаза);
•  несвоевременное излитие околоплодных вод при "незре​лой" шейке матки или малом открытии маточного зева; критический безводный промежуток (10—12 ч);
•  образование родовой опухоли при высокостоящей голов​ке и небольшом (4—5 см) открытии маточного зева;
•  нарушение нормального биомеханизма родов;
•  хроническая гипоксия плода, его слишком малые (менее 3000 г) или крупные (3800 г и более) размеры, не соответ​ствующие средним показателям гестационного срока; та​зовое предлежание, образование заднего вида; снижение маточно-плацентарного  и  пуповинного  кровотока  при повышении кровотока в мозговых сосудах плода.
При всех перечисленных факторах риска необходимо избрать метод родоразрешения путем кесарева сечения без попытки проведения корригирующей терапии.
Избрание именно этого метода обусловлено тем, что ука​занные неблагоприятные факторы сами по себе являются причиной неустраненной дискоординации схваток, и даль​нейшее консервативное ведение родов может оказаться опас​ным для жизни и здоровья матери и ее плода.
Плод, находящийся в состоянии длительной гипоксии, не перенесет спастического характера схваток, "шнурующего" длительного сдавления сегментами матки без серьезных нару​шений своего состояния. У роженицы могут возникнуть жиз​ненно опасные осложнения: разрыв матки, эмболия около​плодными водами, преждевременная отслойка плаценты, об​ширные разрывы родовых путей, сочетанные гипотонические и коагулопатические кровотечения.
При отсутствии перечисленных факторов риска или при наличии противопоказаний к кесареву сечению проводят многокомпонентную коррекцию родовой деятельности.
Родостимулирующая терапия окситоцином, простагландина-ми и другими препаратами, повышающими тонус и сократи​тельную активность матки, при дискоординации родовой дея​тельности, противопоказана.
Основными компонентами лечения дискоординации родо​вой деятельности являются: спазмолитики, анестетики, токо-литики (р-адреномиметики), эпидуральная анестезия.
На протяжении всего первого и второго периода родов не​обходимо постоянно внутривенно и(или) внутримышечно (ка​ждые 3 ч) применять препараты спазмолитического (но-шпа, баралгин), холинолитического (дипрофен, ганглерон) и обез​боливающего (промедол, морфиноподобные препараты) дей​ствия.
Использование спазмолитиков начинают с латентной фазы родов и заканчивают после рождения плода.
Из наиболее эффективных методик по устранению базаль-ного гипертонуса матки следует выделить применение р-адре-номиметиков (партусистен, гинипрал). Лечебную дозу одного из перечисленных препаратов растворяют в 300 мл или 500 мл 5 % раствора глюкозы или изотонического раствора хлорида натрия и вводят внутривенно медленно (первоначально 5—8 капель в 1 мин), далее каждые 15 мин частоту капель увеличи​вают на 5—8, достигая максимальной частоты 35—40 капель в 1 мин. Через 20—30 мин схватки почти полностью прекраща​ются. Наступает период покоя маточной активности. Токолиз заканчивают через 30 мин от начала полного прекращения родовой деятельности.
После некоторого времени схватки самостоятельно возоб​новляются на фоне нормального тонуса матки с физиологиче​ской частотой и продолжительностью.
Показаниями к токолизу матки в родах являются:
•  гипертоническая дисфункция сократительной деятельно​сти матки и ее варианты;
•  быстрые и стремительные роды;
•  затяжной патологический прелиминарный период.
При недлительном патологическом прелиминарном перио​де (не более суток) можно применить токолитик внутрь одно​кратно (гинипрал).
При этом виде аномалии сократительной активности матки необходимо устранить неполноценный плодный пузырь. Плодные оболочки должны быть разведены (с учетом условий и противопоказаний для искусственной амниотомии).
амниотомику производят непосредственно после внутри​венного введения спазмолитика (но-шпа 4 мл или баралгин 5 мл), чтобы уменьшение объема матки произошло на фоне их действия.
В связи с тем что аномалии родовой деятельности сопрово​ждаются снижением маточного и маточно-плацентарного кро​вотока и гипоксией плода, в родах применяют средства, регу​лирующие кровоток:
•  сосудорасширяющие (эуфиллин);
•  препараты, нормализующие процессы микроциркуляции (реополиглюкин, глюкозоновокаиновая смесь с агапури-ном или тренталом);
•  медикаментозную защиту плода (седуксен по 0,07 мг/кг массы тела роженицы);
•  актовегин 5 мл с 200 мл изотонического раствора хлорида натрия.
Вся медикаментозная терапия должна быть регламентиро​вана по часам.
Роды ведут под кардиомониторным и гистерографическим контролем, с катетером в вене. Постоянно капельно вводят спазмолитики. Базовым раствором для спазмолитиков являет​ся глюкозоновокаиновая смесь (10 % раствор глюкозы и 0,5 % раствор новокаина в равной пропорции) или 5 % раствор глюкозы с 5 мл трентала, которые улучшают микроциркуля​цию и снимают патологическую чрезмерную импульсацию матки. Необходимо применение седуксена.
При раскрытии шейки матки на 4 см необходимо произвести эпидуральную анестезию.
Эпидуральная анестезия блокирует спинальные сегменты ThyiH—Sjy, угнетает действие окситоцина и препаратов проста-гландина F^, оказывает спазмолитическое и обезболивающее действие, что значительно снижает, а иногда и ликвидирует спастическое состояние матки.
Седуксен (реланиум, фентанил) воздействует на лимбиче-ские структуры мозга плода, обеспечивая его защиту от боли и механических перегрузок, возникающих при гипертониче​ской дисфункции матки в родах.
Особое внимание обращают на ведение второго периода ро​дов. До самого рождения плода продолжают внутривенное введение спазмолитиков (но-шпа или баралгин), так как мо​жет возникнуть задержка плечиков плода в ущемленном ма​точном зеве.
Как и при других формах аномальной родовой деятельно​сти, необходима медикаментозная профилактика гипотони​ческого кровотечения с помощью метилэргометрина, кото​рый в отличие от другой методики (окситоцин) вводят внут​ривенно одномоментно сразу после рождения ллода. Опти​мальным временем является его действие в момент извлече​ния плода.
При дискоординации сократительной активности матки в последовом и раннем послеродовом периоде имеется опас​ность поступления большого количества тромбопластических субстанций в маточный и общий круг кровообращения, что может стать причиной остро развившегося ДВС-синдрома. В связи с этим роды при гипертонической дисфункции матки представляют собой высокий риск возникновения тяжелей​ших коагулопатических кровотечений.
9.2.6. Ведение последового и раннего послеродового периода. Профилактика и борьба с кровотечением. Программы инфузионной терапии
Особого внимания у рожениц с гестозом заслуживает ведение последового и раннего послеродового периода, когда может начаться массивное кровотечение.
Маточные кровотечения при гестозе обусловлены: глубоки​ми нарушениями в системе гемостаза, снижением сократи​тельной способности матки и нередко патологией плацента-ции (низкое расположение плаценты, истинное врастание ворсин хориона в миометрий).
Для профилактики кровотечения при гестозе необходимо применять не бкситоцин, а метилэргометрин (1 мл) или соче​тание метилэргометрина с окситоцином (по 0,5 мл или 1,0 мл в равной пропорции в одном шприце). Препараты вводят од​номоментно внутривенно.
Следует помнить о большой опасности повышенной крово-потери при полиорганной и полисистемной патологии, свой​ственной гестозу. Реакция на кровопотерю у больных с гесто​зом и здоровых женщин разная. У здоровых имеет место ис​ходная гиперволемия и гемодилюция, которые носят защит​ный характер. Гиперволемия у здоровых беременных в 1,3— 1,5 раза выше, чем у небеременных; гематокритное число со​ставляет 30—32 % (у небеременных 40—42 %).
У женщин с гестозом кровопотеря возникает на фоне дли​тельно существующей гиповолемии, гипопротеинемии и на​рушений в системе гемостаза.
Беременные с гестозом относятся к категории пациентов с высоким риском угрозы развития кровотечений в последовом и раннем послеродовом периодах. При этом кровотечения не​редко носят непредсказуемо тяжелый характер не только из-за массивности, но и за счет неадекватной реакции (значительно более тяжелой, нежели учтенная кровопотеря). Это вызвано рядом обстоятельств.
1.  Продукты нарушенного метаболизма и деградации фиб​риногена подавляют синтез и ресинтез сократительных белков в миометрии и оказывают токсическое влияние на сосуды и вегетативные узлы.
2.  Хронический ДВС-синдром может молниеносно перейти в стадию гипокоагуляции, что сопровождается рядом еще бо​лее глубоких нарушений со стороны системы микроциркуля​ции, снижением кислородной емкости крови и нарушением ее реологических свойств.
3.  Активизация адренокортикальной секреции в родах про​исходит на фоне сниженного органного кровотока (особенно в чревной области, почках, печени, плаценте), тканевой ги​поксии и ацидоза.
4.  Всегда имеет место исходная гиповолемия в сочетании со спазмом артериол, прекапиллярных сфинктеров и посткапил​лярных венул.
5.  При длительно текущем и тяжелом гестозе наблюдается увеличение печеночного сосудистого сопротивления, сниже​ние печеночного кровотока и печеночного метаболизма, что не  позволяет печени  интенсивно продуцировать прокоагу-лянтные белки крови.
6.  При хронической гиповолемии резко снижена адаптаци​онная способность сосудистого русла, нарушены функцио​нальные системы саморегуляции ("малый запас прочности" в организме).
7.  Истинная кровопотеря значительно превышает наружное кровотечение из-за патологического депонирования крови.
В связи с этим даже умеренная кровопотеря в пределах 10— 15 % от ОЦК (800 мл), которая у здоровых родильниц легко компенсируется, у женщин с гестозом может вызвать децен​трализацию кровообращения: паралич капилляров и прека-пилляров, гипотензию, переход на бескислородный метабо​лизм тканевого обмена.
При кровотечении в последовом и раннем послеродовом периодах следует соблюдать следующую последовательность в лечебных мероприятиях.
I этап (кровопотеря "тревожная", составляющая свыше 0,5 % от массы тела пациентки, до 1 л).
Основные задачи этого этапа борьбы с кровопотерей сле​дующие:
1.  Остановить кровотечение, не допуская большей кровопо-тери.
2.  Обеспечить адекватную по времени и объему инфузион-ную терапию.
3.  С самого начала проводить точный учет кровопотери, от​ражая его во времени и в соответствии с методами остановки кровотечения.
4.  Не допускать дефицита возмещения кровопотери более чем 500 мл (гарантируемый "запас прочности" при гестозе).
Мероприятия:
•  повторное (уже с лечебной целью) одномоментное введе​ние метилэргометрина (1,0 мл) и окситоцина (1,0 мл) с последующим внутривенным капельным введением окси​тоцина (1,0 мл);
•  дозированный лечебный массаж матки через переднюю брюшную стенку по 30 с каждую минуту. Лед на жи​вот;
•  ручное отделение плаценты или ручное контрольное ис​следование послеродовой матки;
•  определение целостности стенок матки;
•  удаление пристеночных сгустков крови, оболочек, остат​ков плаценты;
•   оценка сократительной способности матки при бережном двуручном массаже;
•   осмотр родовых путей и зашивание всех разрывов (шей​ки, влагалища, области клитора, промежности). Кетгуто-вый поперечный шов накладывают на заднюю стенку шейки матки близко к внутреннему зеву.
Проводят внутривенное капельное (60 капель в 1 мин) или одномоментное введение витаминно-энергетического ком​плекса: раствора глюкозы 40 % — 150 мл (подкожно — инсу​лин 15 ЕД), аскорбиновой кислоты 5 % — 15,0 мл, глюконата кальция 10 % — 10,0 мл, АТФ 1 % — 2,0 мл, кокарбоксилазы 200 мг с переходом на введение коллоидных растворов (СЗП).
Контролируемые параметры: самочувствие (жалобы), окра​ска кожных покровов, артериальное давление, центральное венозное давление (ЦВД), почасовой диурез, частота сердеч​ных сокращений и дыхания. Лабораторные показатели: гемо​глобин, число эритроцитов, гематокритное число, белок кро​ви, коагулограмма.
При кровопотере до 1 л и остановленном кровотечении воз​мещение производят только растворами кристаллоидов (изо-
тонический раствор хлорида натрия, лактосол, раствор Ринге-ра—Локка, 5 и 10 % растворы глюкозы).
При неостановленном кровотечении и большой кровопоте-ре (более 1 л) возмещение производят не только кристаллои​дами, но и коллоидными растворами в соотношении 1:2:
•  кристаллоидные растворы до 1 л;
•  растворы на основе ГЭК — 400,0—600,0 мл;
•  реополиглюкин 400,0 мл;
•  свежезамороженная плазма 2—3 дозы (1 доза — 250 мл).
Если кровотечение продолжается, переходят ко II этапу борьбы с кровотечением (кровопотеря 1—2 л).
На этом этапе борьбы с кровотечением необходимо срочно оценить систему гемостаза, а также электролиты (Na+, K+), мочевину, креатинин, глюкозу, билирубин, ферменты.
Мероприятия по остановке кровотечения: в толщу матки (через переднюю брюшную стенку или на 5—6 см выше ма​точного зева) вводят 5 мг простенона (простагландины Е2 и F2a). Эти сильнодействующие препараты, особенно препараты простагландина Е2, сокращают матку на 2—3 ч.
В связи с этим II этап борьбы с кровотечением включает прежде всего хирургический гемостаз — экстирпацию матки с маточными трубами и проведение интенсивной инфузионно-трансфузионной терапии в объеме, в 2—2,5 раза превышаю​щего учтенную кровопотерю. Соотношение коллоидных и кристаллоидных растворов составляет 3:1.
Торопиться с операцией удаления матки необходимо, пото​му что с большой потерей крови "уходит" фибриноген и про-коагулянты, "лавинообразно" нарушается регуляция агрегат​ного состояния крови, возникает необходимость в перевязке внутренних подвздошных артерий, иначе невозможно остано​вить гипокоагуляционное кровотечение из всех сосудов, включая капилляры.
Инфузионная терапия, проводимая с целью предупрежде​ния развития реакции децентрализации кровообращения и ге​моррагического шока, включает переливание: ГЭК до 1 л, свежезамороженной плазмы (до 2 л в сутки), эритроцитной массы до 500—700 мл (2—3 дозы).
При большой кровопотере применяют препараты, подав​ляющие протеолиз: контрикал, гордокс, трасилол, а также стимуляторы тромбоцитарного гемостаза (дицинон, этамзи-лат).
При нестабильной гемодинамике инфузионную терапию проводят на фоне глюкокортикостероидной терапии (пред-низолон — не менее 120 мг/сут или гидрокортизон до 400 мг/сут).
Через 8—10 ч после достижения хирургического гемостаза производят плазмаферез или гемофильтрацию.
Основные положения в инфузионно-трансфузионной терапии
следующие.
▲ Необходимо принимать во внимание, что свежезаморо​женная плазма стабилизирует гемостаз, но не показатели ге​модинамики. Ее вводят для восполнения факторов свертыва​ния крови, но не для повышения артериального давления при его снижении.
▲ Введение эритроцитной массы при гестозе необходимо при кровопотере около 1 л при неостановленном кровотечении и свыше 1 л при остановленном.
▲ Предельно допустимые дозы препаратов на основе декст-рана составляют 800,0—1000,0 мл. Большими дозами не удает​ся добиться нормализации микроциркуляции и оксигенации.
▲ Применение альбумина показано при гипопротеинемии (снижение общего белка до 50 г/л и ниже). Альбумин не при​меняется для стабилизации гемодинамики.
▲ Ведущими препаратами для инфузионной терапии при гестозе и кровотечении являются растворы на основе гидро-ксиэтилированного крахмала (инфукол ГЭК 6 % — 10 % и др.).
Показаний для переливания цельной консервированной до​норской крови нет, за исключением случаев острых массив​ных кровопотерь, когда отсутствуют кровезаменители.
Показанием для переливания эритроцитной массы (пере​носчика газов крови) при острой кровопотере является потеря 25—30 % от объема ОЦК и снижение уровня гемоглобина ни​же 70—80 г/л, а гематокритного числа ниже 25 %.
9.2.7. Основные результаты научных исследований, проведенных под руководством автора, на основе которых разработана тактика ведения родов при гестозе
Разработка рационального и бережного ведения родов основа​на на многочисленных диссертационных исследованиях аспи​рантов и докторантов кафедры акушерства и гинекологии фа​культета послевузовского профессионального образования (ФППО) ММА им. И. М. Сеченова, которые были проведены в последние 10 лет. Это работы И. О. Макарова, Д. Ю. Полу-бенцева, Н. Н. Яновской, Н. П. Аснис, Н. В. Зотовой, Н. А. Шешуковой, А. Б. Эдоковой, О. С. Даниловой, Т. 3. Овешни-ковой и др.
Все эти исследования посвящены ведению беременности и родов при гестозе, оценке состояния матери и плода, разра​ботке новых методологических подходов к оценке состояния мать — плацента — плод.
Наиболее интересными представляются данные по изуче​нию поведенческой активности плода в родах. Подобные ис​следования в отечественной и зарубежной литературе практически отсутствуют, поскольку относятся к трудоемким, скру​пулезным и технически сложным.
Мы исследовали поведение плода при нормальном течении родов у здоровых рожениц и у пациенток с фетоплацентарной недостаточностью на фоне легкого и тяжелого гестоза, а так​же при слабости и дискоординации родовой деятельности, при родостимуляции окситоцином, простагландинами, при​менении спазмолитиков, актовегина, глюкозы с аскорбиновой кислотой и кокарбоксилазой.
Помимо общепринятого контроля в родах за состоянием матери и плода, включая КТГ, кардиоинтервалографию, гис-терографию, мы изучали поведенческую активность плода с помощью ультразвуковой эхографии в течение часа в первом периоде родов» (латентная и активная фазы), а также во вто​ром периоде родов (аппараты "Toshiba SAL-SOA" и "Dornier 5200", частота конвексного датчика 3,5 МГц). Двигательная активность плода (ДАЛ) оценивалась на основании количест​ва, продолжительности и типа эпизодов ДАЛ с учетом их взаимосвязи с сокращениями матки.
При исследовании дыхательных движений плода (ДДП) оп​ределяли количество, продолжительность, частоту, форму, ам​плитуду эпизодов ДДП. Оценивали также тонус плода, про​цесс раскрытия шейки матки и продвижения плода по родо​вому каналу.
Всем роженицам проводили кардиомониторный контроль с помощью кардиотокографа "Fetalgard-ЗОО" (США), а также оценку МПК и ФПК с помощью допплерометрии. Состояние кровоснабжения плода оценивали с помощью пульсоксимет-рии "Nelson Puritan Bennet N-400" (США) с сенсорным датчи​ком FS-14. Сатурация плода (FSPO2) — это количество гемо​глобина, насыщенного кислородом. Применяли автоматизи​рованную компьютерную кардиоинтервалографию (КИГ), по​зволяющую с новых методологических позиций оценить регу-ляторные, защитно-приспособительные механизмы матери и плода, а также оценить их антистрессовую устойчивость.
Обнаружено, что в первом периоде родов здоровый плод ведет себя активно, совершая генерализованные движения, синхронные с сокращением матки (в схватку). Генерализован​ные движения плода усиливают сократительную активность матки. Ассоциируются представления старых акушеров (XIX в.) о том, что плод помогает сам себе и своей матери в процессе развития родов.
Генерализованные движения плода являются нормальны​ми поведенческими реакциями плода, так как они происхо​дят на фоне нормального кислородного обеспечения плода (FSPO2 — 50—60 %), а изолированные движения наблюдают​ся только на фоне кислородной недостаточности (FSPO2 — 35-40 %).
Во втором периоде родов плод как бы "замирает", не совер​шая никаких двигательных и дыхательных движений.
При гипоксии в условиях фетоплацентарной недостаточно​сти генерализованные движения возникают реже, интенсив​ность и длительность их снижена в 2—3 раза, но усиливаются отдельные изолированные движения головы и конечностей плода. При этом, если плод находится в тазовом предлежа-нии, в ряде наблюдений происходит разгибание головки и ко​нечностей плода.
Полученные данные позволили предположить, что причи​ной разгибания головки, ручек и ножек плода в родах, поми​мо анатомического и функционально узкого таза, является нарушение поведенческой активности плода при хронической фетоплацентарной недостаточности.                    
При нормальном состоянии плода во все периоды родов дыхательные движения грудной клетки отсутствуют.
При гипоксии возникают высокоамплитудные дыхательные движения, включая судорожные сокращения типа gasps. При более выраженной и длительной гипоксии дыхательные дви​жения у плода становятся более частыми и глубокими.
Исследования кислородного снабжения плода показали, что при нормальном состоянии плода сатурация в родах со​ставляет 50 % и выше. При ФПН оксигенация плода снижает​ся до 40 %, а при прогрессирующей гипоксии и аспирации FSPO2 < 40 %. При этом на кардиотокограмме фиксируются децелерации.
Отмечается определенная закономерность изменения кро​вотока у плода с прогрессирующей гипоксией. Снижение кро​вотока происходит первоначально в пуповине, затем в аорте с последующей централизацией кровообращения (уменьшение периферического сосудистого сопротивления, перераспреде​ление потоков крови в сердце).
После обязательного периода тахикардии наступает период брадикардии, аритмии в терминальном периоде на фоне от​сутствия диастолического кровотока во всех исследуемых со​судах, наступает остановка кровообращения. При этом сте​пень нарушения ФПК, плодового кровотока и МПК при гес-тозе прямо пропорциональна его тяжести.
Допплерометрические показатели кровотока возрастают при применении анальгетиков, спазмолитиков [Полубенцев Д. Ю., 1992].
Нарастание степени тяжести гестоза сопровождается изме​нением реактивности сердечно-сосудистой, дыхательной сис​тем и общей двигательной активности плода, а также сниже​нием мышечного тонуса его. Одним из показателей ФПН яв​ляется маловодие.
При тазовом предлежании имеет место снижение парамет​ров биофизического профиля плода, обусловленное снижением кровотока в пуповине, аорте по сравнению с головным предлежанием плода.
Признаком гемодинамических нарушений является сниже​ние кровотока в спиральных артериях и в артериях пуповины.
Признаки централизации кровообращения плода следую​щие: снижение объемного кровотока в вене пуповины, сни​жение кровотока в аорте плода при одновременном повыше​нии кровотока в средней мозговой артерии и в венозном про​токе плода. При этом показатель систолодиастолических соот​ношений в сосудах пуповины плода при ножном и смешан​ном ягодичном предлежании значительно ниже, чем при чис​то ягодичном предлежании. Наиболее благоприятное состоя​ния плода отмечено у больных с тазовым предлежанием (в том числе при «чисто ягодичном предлежании) при гестозе, включая легкую степень тяжести.
Выявлено снижение эндорфинов в крови матери и плода при гестозе, при стимуляции родовой деятельности окситоци-ном, необезболенных родах, дискоординации сократительной деятельности матки [Яновская Н. Н., 1992].
Ведущей причиной перинатальных повреждений централь​ной нервной системы плода является длительная гипоксия (свыше 30 мин). Оценка церебральной и почечной гемодина​мики плода методом ультразвуковой допплерометрии позво​ляет выделить начальную и максимальную степень централи​зации фетального кровообращения. При появлении критиче​ского снижения шюдово-плацентарного кровотока в сочета​нии с признаками централизации кровообращения необходи​мо произвести неотложное родоразрешение путем кесарева сечения.
Применение спазмолитических препаратов при повышении тонуса матки свыше 12 мм рт.ст. (гипертоническая дисфунк​ция матки) улучшает показатели МПК на 2—2,5 ч. Более эф​фективной является эпидуральная анестезия [Аснис Н. П., 1994].
Метод кардиоинтервалографии (КИГ) позволяет достовер​но оценить состояние компенсаторно-приспособительных ме​ханизмов у беременных женщин, а также прогнозировать риск аномальной родовой деятельности.
У беременных с гестозом снижена регуляция сердечно-ле​гочных, сосудисто-сердечных реакций в ответ на развитие и прогрессирование родовой деятельности с повышением на​пряжения высших вегетативных центров и развитием стрессо​вых реакций при недостаточном обезболивании, затяжном те​чении родов, а также при стимуляции родовой деятельности окситоцином.
При тяжелом течении гестоза в процессе развития родовой деятельности происходит внезапное и быстрое истощение функциональных резервов организма матери, что сопровождается высокой гипертензией (артериальное давление 160/100— 170/110 мм рт.ст.), ухудшением состояния матери и плода в ответ на схватку, что является показанием для отказа от кон​сервативного ведения родов. Антистрессовая устойчивость у рожениц с гестозом снижена.
Прежде чем составлять план ведения родов у беременных с гестозом, необходимо оценить состояние фетогшацентарной системы, уровень компенсаторно-приспособительных воз​можностей матери методом КИГ, позволяющим оценить диг; намические изменения в режиме реального времени [Зото​ва Н. В., 1997].
При физиологическом течении родов у здоровых беремен​ных в латентную фазу родов у плода отмечается двигательная активность, хороший тонус, позволяющий сохранить овоид-ную форму его расположения. При этом дыхательные движе​ния отсутствуют.
При слабости и дискоординации родовой деятельности дви​гательная активность плода снижается, появляются дыхатель​ные движения, принимающие патологический характер. В боль​шей степени нарушения двигательной и дыхательной актив​ности плода наблюдаются при гипертонусе матки, частых и дискоординированных схватках.
Аномалии родовой деятельности сопровождаются угнетени​ем сердечно-сосудистой системы плода, снижением его за​щитно-приспособительных и регуляторных реакций.
Коррекция аномальной родовой деятельности с применени​ем эпидуральной анестезии приводит к более выраженному улучшению функциональных показателей состояния плода по сравнению со спазмолитиками и анальгетиками.
Родостимуляция окситоцином у рожениц с ФПН и гесто​зом в большей степени вызывает угнетение функционального состояния плода, чем комбинированное применение проста-гландинов Е2 с окситоцином или сочетанного использования простагландинов F2a с окситоцином в половинной дозировке. Доказано, что любая родостимуляция при исходной гипоксии плода должна проводиться либо на фоне эпидуральной ане​стезии, либо на фоне спазмолитиков [Быковщенко А. Н., 2001].
При физиологическом течении беременности и родов у здо​ровых рожениц выявлена достаточная эффективность регуля​торных механизмов матери и плода, дающая возможность им хорошо адаптироваться друг к другу. При этом у здорового плода имеет место хорошая антистрессовая устойчивость, по​зволяющая ему без особых потерь перенести родостимуляцию окситоцином при слабости родовой деятельности, наложение типичных акушерских щипцов, а также вакуумэкстракцию.
При гестозе различной степени тяжести у роженицы и пло​да имеет место вегетативная дисфункция, снижение эффективности регуляторных влияний со стороны легочной, сосу​дистой и нейрогуморальной систем на ритмы сердца.
При среднетяжелом и тяжелом гестозе наблюдается напря​жение, перенапряжение и срыв защитно-приспособительных механизмов, угнетение антистрессовой устойчивости плода с развитием стресса и срывом адаптационно-компенсаторных возможностей у плода, что одновременно сопровождается снижением МПК и плодово-плацентарного кровотока.
Наибольшее снижение кровотока в маточных артериях воз​никает на "пике" схватки, при частых и болезненных схватках, при длительных потугах, а также при дополнительной функ​циональной нагрузке на организм матери и плода (страх ро​дов, тревога за исход родов, беспокойное поведение рожени​цы, повышение артериального давления выше 140/85 мм рт.ст., при тахикардии у матери, при ухудшении ее самочувст​вия и состояния) [Макаров И. О., 1998]. Дальнейшие исследо​вания, проводимые на нашей кафедре [Эдокова А. Б., 2002; Данилова О. С., 2002], подтвердили, что у рожениц с гестозом наиболее выраженное ухудшение функционального состояния плода возникает при родостимуляции внутривенным капель​ным введением окситоцина, а также при дискоординации ро​довой деятельности.
Проведенный компьютерный анализ поведенческой актив​ности плода позволил нам выявить ряд синдромов.
▲ Синдром достоверной гипоксии плода, при котором на фо​не нормальных параметров КТГ возникают изолированные движения и повышение дыхательной активности плода в со​четании со сниженной сатурацией (FSPO2 ниже 40 %).
▲ Синдром достоверного риска аспирации околоплодными во​дами — появление в активную фазу родов (открытие 6—9 см), а также во втором периоде родов глубоких высокоамплитуд​ных дыхательных движений у плода в сочетании с децелера-циями на кардиотокограмме. Сатурация плода при этом со​ставляет 35 % и ниже.
Приходит сравнение о том, что, когда плод испытывает тя​желую кислородную недостаточность, он как бы пытается сде​лать глубокий вдох, одновременно аспирируя околоплодные воды. Увеличение длительности периода выраженной гипоксии сопровождается глубокой аспирацией околоплодных вод и по​следующими респираторными расстройствами у плода и разви​тием пневмонии и гиалиновых мембран у новорожденного.
▲ Синдром нарушения членорасположения и разгибания го​ловки плода. Исходная хроническая гипоксия (FSPO2 40 % и ниже) плода вызывает снижение его тонуса, разгибание го​ловки, если она неплотно фиксирована во входе в малый таз, что может иметь место при дискоординированной сократи​тельной активности матки, переношенной беременности, за​тяжном патологическом прелиминарном периоде, а также при той или иной диспропорции головки плода и таза матери (функционально узкий таз).
В активную фазу родов (открытие маточного зева 6—10 см), а также во втором периоде родов, когда головка плода прохо​дит узкую часть полости малого таза, у здорового плода пре​кращается какая-либо двигательная активность (прежде все​го — дыхательная). Биоэлектрическая активность мозга плода сходна с циклами сна у человека. Плод как бы вступает в со​стояние гибернации (сна?).
Прогрессирование гипоксии, снижение сатурации плода (FSPO2 30 %) сопровождается сохранением дыхательных дви​жений, активизацией двигательной активности по типу изо​лированных движений головки и конечностей. В этих клини​ческих наблюдениях мы отмечали предлежание ручки, разги​бание головки плода, а при тазовом предлежании возникает смешанное ягодичное или ножное предлежание плода.
При гипоксии плода снижение сатурации начинается с се​редины систолы схватки, максимально снижаясь на пике схватки, постепенно возвращаясь к нормальным значениям в паузу между схватками.
При дискоординированной родовой деятельности, когда имеет место повышение базального тонуса матки на 2 мм рт.ст. (в норме базальный тонус миометрия в активную фазу родов составляет 10 мм рт.ст.), а также высокая частота схва​ток (более 5 за 10 мин), маточно-плацентарный кровоток пол​ностью не восстанавливается и через 30 мин FSPO2 снижается до 30 % и ниже (в среднем 27 %). Гипоксия переходит в ас​фиксию плода.
Гиперстимуляция сократительной активности матки при наличии ФПН и гипоксии плода опасна развитием тяжелых ишемически-гипоксических повреждений мозга плода, а так​же внутриутробной аспирации околоплодными водами, так как накопление угольной кислоты (углекислоты) в крови пло​да приводит к возбуждению дыхательного центра и появле​нию ДДП.
Следует заметить, что чаще всего аспирация околоплодных вод происходит в активную фазу родов, когда продвижение головки плода отстает от темпа раскрытия маточного зева. Ес​ли при открытии шейки матки на 9—10 см головка плода все еще остается прижатой ко входу в малый таз вместо того, что​бы находиться в эту фазу родов большим сегментом во входе в малый таз, возникает очень высокий риск аспирации около​плодных вод.
Нами доказан гипоксический генез аспирации околоплод​ных вод, снижение тонуса и нарушение членорасположения плода, а также разгибание головки как следствие изолирован​ных движений плода. Все это наблюдается при сатурации плода FSPO2 от 35 до 17 %.
9.3. Родоразрешение при гестозе путем кесарева   * сечения. Особенности возмещения операционной кровопотери                                                               '"
При тяжелом гестозе или при его критических формах (преэк-лампсия, эклампсия) неизменно возникает вопрос о неотлож​ном родоразрешении, так как пролонгирование беременности до доношенного срока становится опасным для жизни и здо​ровья матери и плода.
Стандартные манипуляции перед кесаревым сечением:
▲ Катетеризация подключичной вены для измерения ЦВД
▲ Катетеризация одной из периферических вен для прове​дения инфузионной терапии.
▲ Катетеризация мочевого пузыря для оценки почасового диуреза и контроля за состоянием мочи.
▲ Мониторирование основных жизненных функций (арте​риальное давление, пульс, дыхание, РС02, P0j, ЭКГ).
▲ Контроль и коррекция показателей крови (гемоглобин, гематокритное число, число форменных элементов крови, свертываемость).
Оперативное родоразрешение при тяжелом гестозе, кроме изложенных стандартных мероприятий, требует:
•  контроля за средним артериальным давлением;
•  коррекции объема циркулирующей крови;
•  поддержания стабильного артериального давления, в том числе среднего в пределах 90—100, систолического 120— 130 мм рт.ст. или умеренно выраженной гипертензии (ар​териальное давление 140/90—150/100 мм рт.ст.), которую следует снижать постепенно и осторожно;
•  устранения беспокойства, напряжения, судорог;
•  поддержания РСОг артериальной крови при ИВЛ на уров​не 25—35 мм рт.ст., во время самостоятельного дыхания — 20—40 мм рт.ст., а ро! артериальной крови на уровне 100 мм рт.ст.;
•  рН артериальной крови 7,3—7,6;
•  оптимальных показателей крови для кесарева сечения:
— гематокритное число 30—35 %,
— КОД плазмы выше 15 мм рт.ст.,
— осмоляльность плазмы 280—330 ммоль/л, '    —содержание глюкозы (сахар крови) 5,55—16,55 ммоль/ л.
Целесообразно при кесаревом сечении у больных с тяже​лым гестозом (включая критические формы — эклампсию, преэклампсию) поддерживать наиболее важные функции сер​дечно-сосудистой и дыхательной систем:
•  нормотонию;
•  гипероксию;
•  гипокапнию;
•  умеренную гемодилюцию;          
•  умеренную гипергликемию.
Необходимо также корригировать диурез, устранять гипово-лемию и контролировать систему свертывания крови.
Во время кесарева сечения следует избегать любой гипото​нии (систолическое давление ниже 100 мм рт.ст.) или тяжелой гипертензии (систолическое давление выше 170 мм рт.ст., среднее выше 130).
Далее приводим схему инфузионно-трансфузионной тера​пии при возмещении кровопотери, рекомендуемую в настоящее время (табл. 9.1) [Молчанов И. В. и др., 1998; Мокеев И. Н., 2002].
На сегодняшний день инфукол ГЭК 6 % и 10 % можно считать лекарственным средством, приближающимся к иде​альному для проведения инфузионной гемодилюции при опе​ративных вмешательствах.
Тактика ведения больных по предлагаемой схеме инфузи​онно-трансфузионной терапии различается в зависимости от величины операционной кровопотери.
При операционной кровопотере до 20 % ОЦК не показано использование препаратов донорской крови. В течение опера​ции кровопотеря возмещается или инфузией раствора инфу​кол ГЭК 6 % или растворов кристаллоидов (солевые или бу​ферные растворы). В раннем послеоперационном периоде ис​пользуются только глюкозосолевые растворы (в суточной по​требности).
При операционной кровопотере до 30 % ОЦК в течение опе​рации в качестве базового раствора используется инфукол ГЭК 6 %. Его количество, необходимое для инфузии, дозиру​ется из расчета 20—25 мл/кг. При значимом снижении пока​зателя гематокритного числа проводится трансфузия эритро-цитной массы из расчета 6—8 мл/кг (авторы считают на сего​дняшний день пороговой величиной показатель гематокрит​ного числа, равный 25—27 %). В раннем послеоперационном периоде проводится инфузия только глюкозосолевых раство​ров (в суточной потребности).
При операциях с кровопотерей до 50 % ОЦК в качестве ба​зового раствора используется инфукол ГЭК 6 %, который вво​дится из расчета 25—33 мл/кг. Другими компонентами инфу​зионно-трансфузионной терапии являются донорские эритро​циты (6—8 мл/кг) и при необходимости кристаллоидные рас​творы (до 10 мл/кг). При применении раствора инфукол ГЭК 10 % его доза составляет 15—20 мл/кг, а остальная инфузион-ная терапия не отличается от таковой при использовании 6 % раствора.
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В раннем послеоперационном периоде основу инфузион-ной терапии составляют глкжозосолевые растворы (в суточ​ной потребности). Раствор инфукол ГЭК 6 или 10 % вводится по индивидуальным показаниям в зависимости от показате​лей центральной гемодинамики.
При операционной кровопотере 75 % ОЦК и более необходи​мым является использование растворов инфукол ГЭК 6 или 10 %, количество которых в этих ситуациях может дозировать​ся из расчета 45 мл/кг и 30 мл/кг и выше по жизненным по​казаниям для от 6 % и 10 % растворов соответственно.
Обязательными компонентами терапии при подобных кро-вопотерях являются трансфузии эритроцитной массы (15 мл/кг и более) и инфузии растворов кристаллоидов (10—15 мл/кг).
В раннем послеоперационном периоде, как правило, при​ходится дополнительно назначать коллоиды и "эритроцитную массу.
Трансфузию свежезамороженной плазмы и концентрата тромбоцитов следует осуществлять только в случае значимых нарушений гемокоагуляции, а 5 % раствора альбумина — только в случае гипоальбуминемии.
Нелишним будет еще раз напомнить, что особое внимание следует обратить на неоправданно широкое применение в анестезиологии и интенсивной терапии препаратов донорской крови, к которым относятся эритроцитная масса, свежезамо​роженная плазма, концентрат тромбоцитов и растворы альбу​мина. В свете современных представлений как в нашей стра​не, так и за рубежом, трансфузии свежезамороженной плазмы должны производиться только при значимых коагулопатиях для восстановления плазменных факторов свертывания вместе с одновременным введением малых доз гепарина. При этом свежезамороженная плазма не должна рассматриваться в ка​честве плазмозамещающего средства и источника белка.
Кроме того, должны быть ограничены показания к введе​нию растворов альбумина, так как внедрение в широкую кли​ническую практику растворов на основе ГЭК второго поколе​ния инфукол ГЭК 6 % и 10 % дает достаточные возможности для поддержания онкотического давления. Необходимо ори​ентироваться на основные показатели гемостаза и корригиро​вать их (табл. 9.2).
Указанные выше положения относительно применения препаратов донорской крови относятся как к их трансфузии в ходе операций, так и в раннем послеоперационном периоде, а также при проведении интенсивной терапии.
При профилактике и базовой инфузионно-трансфузионной терапии операционной кровопотери наиболее важными мож​но считать следующие положения.
▲ Поддержание режима гемодилюций (уровень показателя гематокритного числа не выше 30 %).
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▲ Препаратом выбора для инфузии при операциях является раствор на основе ГЭК второго поколения инфукол ГЭК 6 % и 10 %, при использовании которого многократно сокраща​ются показания к применению препаратов донорской крови, а при кровопотере до 50 % ОЦК в раннем послеоперацион​ном периоде при стабильных показателях гемодинамики по​является возможность ограничиться инфузией глкжозосоле-вых растворов.
▲ Применение препаратов донорской крови должно произ​водиться только по строгим показаниям. Показанием к транс​фузии эритроцитной массы, как правило, является снижение гематокритного числа менее 25—27 %.
Свежезамороженная плазма показана только при значимых нарушениях гемокоагуляции, ее не следует рассматривать в качестве плазмозамещающего раствора и источника белка. Показанием для инфузии растворов альбумина является сни​жение его уровня в сыворотке ниже 25 г/л. Во всех остальных случаях вместо этих потенциально опасных препаратов необ​ходимо использовать растворы препарата инфукол ГЭК 6 % и 10%.
Внедрение в рутинную практику операционной нормоволемической гемодилюции растворами инфукола ГЭК 6 и/или 10 % позволит обеспечить проведение абсолютно безопасной инфузионно-трансфузионной терапии при операциях.
Таким образом, в связи с практически полным отсутствием негативного влияния на систему гемостаза лекарственного средства инфукол ГЭК 6 % и 10 %, снижаются показания к использованию плазмы.
Все большее внимание уделяется поиску эффективных и безопасных путей восполнения кровопотери и профилактики кровотечений при абдоминальном родоразрешении, посколь​ку в настоящее время акушерская кровопотеря продолжает оставаться одной из основных причин материнской смертно​сти, а переливание свежезамороженной плазмы чревато из​вестными серьезными осложнениями. На основании клиниче​ского применения растворов инфукола ГЭК в Научном цен​тре акушерства, гинекологии и перинатологии РАМН вырабо​таны рекомендации по восполнению кровопотери во время абдоминального родоразрешения у беременных с изокоагуля-цией только 10 % раствором инфукола ГЭК без введения све​жезамороженной плазмы, а у беременных с исходной гипер​коагуляцией — либо 10 % раствором инфукола ГЭК, либо ау-топлазмой без использования свежезамороженной плазмы. Такая схема терапии позволяет адекватно возместить крово-потерю, не вызывает снижения гемокоагуляционного потен​циала и обеспечивает профилактику риска тромботических осложнений.
СИТУАЦИОННЫЕ ЗАДАЧИ И КОНТРОЛЬНЫЕ ВОПРОСЫ
• Клинические задачи
Задача № 1
Первобеременная 25 лет доставлена бригадой скорой помощи в родильный дом после припадка эклампсии, который про​изошел дома. Срок беременности 36—37 нед. При осмотре: состояние тяжелое, сознание заторможено, АД 165/100 мм рт.ст., пульс 100 ударов в 1 мин, кожные покровы бледные, выраженные отеки ног. Сердцебиение плода прослушивается, глухое.
1.   Какие лечебные мероприятия необходимо провести при поступлении?
A.  Создать лечебно-охранительный режим.
B.  Применить гипотензивные средства.
C.  Ввести нейролептики и седативные средства.
D.  Провести комплексную инфузионную терапию.
E.  Все перечисленное выше. 
Ответ: Е.
2.  Какова тактика ведения беременной?
A.   Пролонгирование беременности на фоне  проведения комплексной терапии гестоза.
B.  Комплексная инфузионная терапия в течение 3 ч с по​следующей выработкой тактики родоразрешения.
C.  Комплексная инфузионная терапия в течение 2—3 ч и кесарево сечение.
D.  Кесарево сечение в экстренном порядке.
E.  Родовозбуждение и родоразрешение через естественные родовые пути на фоне интенсивной терапии гестоза.
Ответ: D.
Задача № 2
В родильный дом доставлена повторнобеременная 28 лет с жалобами на головную боль, заложенность носа, боли в эпи-гастральной области, тошноту, однократную рвоту. Срок бе​ременности 38—39 нед. С 30-й недели беременности отмечает выраженные отеки голеней, лица. На момент осмотра: АД 170/100 мм рт.ст., пульс 98 ударов в 1 мин, кожные покровы бледные. При эхографическом исследовании отмечено маловодив и отставание фотометрических показателей на 2 нед, при допплерометрии: снижение маточно-плацентарного и плодово-плацентарного кровотока. Влагалищное исследова​ние: "зрелая" шейка матки.
1. Какой диагноз наиболее вероятен?
A.  Преждевременная отслойка плаценты.
B.  Вялотекущий гестоз.
C.  Прогрессирующий гестоз.
D.  Преэклампсия.
E.  Эклампсия.
Ответ: D.                                                                
2. Какова тактика врача?
A.   Пролонгирование беременности на фоне интенсивной терапии гестоза и фетоплацентарной недостаточности под контролем УЗИ и допплерографий.
B.  Комплексная интенсивная терапия гестоза с последую​щим родоразрешением через естественные родовые пути.
C.  Амниотомия и ведение родов через естественные родо​вые пути под контролем допплерографий.
D.  Проведение полного клинико-лабораторного обследова​ния, после чего решить вопрос о сроке и методе родоразреше-ния.
E.  Кесарево сечение в экстренном порядке. 
Ответ: Е.
Задача № 3
У роженицы 22 лет в первом периоде родов появились судо​роги. Кожные покровы бледные. АД 160/100 мм рт.ст., пульс 110 ударов в 1 мин. Сердцебиение плода приглушенное, ПО ударов в 1 мин. Влагалищное исследование: открытие маточ​ного зева 3—4 см, плодного пузыря нет, предлежит головка плода, прижата к входу в малый таз.
1.  Ваш диагноз?
A.  Прогрессирующий гестоз.
B.  Преэклампсия.
C.  Эклампсия.
D.  Разрыв матки.
E.  Ничего из перечисленного выше. 
Ответ: С.
2.  Какова тактика дальнейшего ведения родов?
A.  Продолжить консервативное ведение родов на фоне ги​потензивной терапии.
B.  Продолжить консервативное ведение родов, при ухудше​нии состояния женщины провести кесарево сечение в экс​тренном порядке.
C.  При ухудшении состояния плода провести кесарево се​чение.
D.  Кесарево сечение в экстренном порядке.
E.   Родостимуляция с последующим наложением акушер​ских щипцов.
Ответ: D.
Задача № 4
У роженицы 25 лет во втором периоде родов отмечен подъем АД до 180/110 мм рт.ст. Беременность протекала на фоне вя​лотекущего гестоза в течение 2 нед. В анамнезе — гипертони​ческая болезнь I стадии. Головка плода в широкой части ма​лого таза.
1. Какова тактика дальнейшего ведения родов?
A.  Провести комплексную интенсивную терапию и продол​жить консервативное ведение родов.
B.  Продолжить консервативное ведение родов на фоне мас​сивной гипотензивной терапии.
C.  Наложить акушерские щипцы.
D.  Произвести вакуум-экстракцию плода.
E.  Кесарево сечение в экстренном порядке. 
Ответ: С.
Задача № 5
Первобеременная 24 лет доставлена машиной службы скорой помощи с жалобами на тошноту, изжогу, однократную рвоту "кофейной гущей", резкую слабость. Срок беременности 38 нед, протекала без осложнений. Влагалищное исследова​ние: шейка матки кзади, длиной 2 см, плотная; цервикальный канал пропускает кончик пальца. В анализе крови — выра​женная гипопротеинемия, гипербилирубинемия, гиперальбу-минемия, гиперлейкоцитоз; АсАТ, АлАТ в норме. 
1. Каков ваш диагноз?
A.  Пищевая токсикоинфекция.
B.  Прогрессирующий гестоз.                             
C.  Преэклампсия.
D.  HELLP-синдром.                                           
E.  Острый жировой гепатоз печени. 
Ответ: Е.
2. Ваша тактика ведения беременной.
A.  Перевести женщину в инфекционное отделение.
B.  Провести детоксикационную терапию, после чего напра​вить женщину в инфекционное отделение.
C.  При отсутствии эффекта от детоксикационной терапии провести кесарево сечение в срочном порядке.
D.  Кесарево сечение в экстренном порядке.
E.  Родовозбуждение и родоразрешение через естественные родовые пути в срочном порядке.
Ответ: D.
•   Выбрать один, наиболее правильный ответ
1.  Основная роль в развитии гестоза отводится:
A.  Нарушению синтеза и баланса простагландинов в пла​центе.
B.   Нарушению  проницаемости  плаценты  для  антигенов плода с последующим развитием иммунологической агрессии.
C.  Поражению сосудисто-тромбоцитарного звена.
D.  Все вышеперечисленное верно.
E.  Ничего из перечисленного. 
Ответ: D.
2.  В основе оценки тяжести гестоза лежит:
A.  Раннее начало и длительность течения.
B.  Наличие протеинурии, отеков, гипертензий.
C.  Плацентарная недостаточность.
D.  Наличие экстрагенитальных заболеваний.
E.  Все вышеперечисленное. 
Ответ: Е.
3. Абсолютным признаком гестоза является:
A.  Нарушение функции почек.
B.  Нарушение системы гемостаза.
C.  Фетоплацентарная недостаточность.
D.  Эклампсия.
E.  Наличие артериальной гипертензий. 
Ответ: D.
4.  Выбрать одно неправильное утверждение.
A.  При гестозе имеет место неполная гестационная пере​стройка маточно-плацентарных артерий вследствие недоста​точности второй и отчасти первой волн инвазии цитотрофоб-ласта.
B.   Главная  сущность гестоза заключается  в  нарушении барьерного механизма защиты плаценты и возможности про​никновения антигенов плода в кровоток матери.
C.  Тромбоксан и простагландин F обладают антиагрегант-ным и дезагрегантным действием, снижают тонус и расширя​ют сосуды.
D.  При физиологически протекающей беременности коли​чество простагландина Е2 значительно преобладает над синте​зом тромбоксана, что обеспечивает оптимальный маточно-плацентарный кровоток.
E.  Одним из возможных механизмов возникновения дисба​ланса простагландинов является подавление плацентарного простациклина.
Ответ: С.
5.  Важным диагностическим признаком повышения перифе​рического сосудистого сопротивления является:
A.  Увеличение среднего АД.
B.  Увеличение диастолического АД.
C.  Увеличение систолического АД.
D.  Увеличение пульсового давления.
E.  Ни один из перечисленных. 
Ответ: А.
6.   Обследование беременных, угрожаемых, по развитию гес-тоза, включает в себя:
А. Количественные и качественные методы исследования мочи.
Б. Исследование системы гемостаза.
C.  Биохимическое исследование крови.
D.  Измерение диуреза.
E.  Все вышеперечисленное. 
Ответ: Е.
7.  Выбрать-один признак, не характерный для легкого гесто-за:
А. Длительность 6 нед.
8.  Снижение диуреза на 15—20 %.
C.  Суточная потеря белка 1 г/сут.
D.  Снижение концентрационной функции почек.
E.  Транзиторная гипертензия. 
Ответ: А.
8. Какое минимальное значение среднего артериального дав​ления указывает на тяжелый гестоз?
A.  90-100.
B.  100-110.
C.  110-120.
D.  120-130.
E.  130 и выше. 
Ответ: С.
9.  Какова тактика врача женской консультации при выяв​лении гестоза средней степени тяжести?
A.  Динамическое наблюдение в условиях женской консуль​тации.
B.  Выдать больничный лист, провести амбулаторное лече​ние.
C.   Госпитализация только  при  нарастании  клинических симптомов гестоза.
D.   Госпитализация на 1—2 нед для обследования и ком​плексного лечения.
E.  Госпитализация вплоть до родоразрешения, решение во​проса о возможности продолжения беременности.
Ответ: Е.
10.  Что отличает эклампсию от преэклампсии?
A.  Нарушение мозгового кровообращения.
B.  Выраженные нарушения в системе гемостаза.
C.  Олигурия.
D.  Вазогенный отек мозга.
E.  Ничего из перечисленного выше.                                  
F. Все перечисленное. 
Ответ: F.
11.  Абсолютными показаниями к кесареву сечению при гестозе являются:
A.  Эклампсическая кома.
B.   Преждевременная отслойка нормально расположенной плаценты.
C. Анурия.
D.  HELLP-синдром.
E.  Все перечисленное выше.          
Ответ: Е.
12.  Какие из перечисленных ниже групп препаратов являют​ся основными (базовыми) в лечении гестоза?
A. Антиагреганты.                    
B. Диуретики.
C.  Гипотензивные средства.
D.  Гепатопротекторы.
E. Антагонисты ионов кальция. 
Ответ: С, D, E.
13.  Выбрать одно неправильное утверждение.
A.  Не рекомендуется назначать реополиглюкин пациенткам с выраженной гипопротеинемией из-за опасности развития осмотического нефроза.
B.   Гипотензивная монотерапия останавливает дальнейшее развитие гестоза и улучшает состояние плода.
C.  Гепарин не следует применять при тяжелой гипертензии, так как имеется угроза геморрагического инсульта в головной мозг и образования подкапсульной гематомы печени.
D.  Применение диуретиков при гестозе способствует еще большему снижению объема плазмы, усугублению гиповоле-мии и ухудшению плацентарной перфузии.
E.  Антиагреганты восстанавливают нарушенный баланс в продукции и содержании простагландинов прессорного и де-прессорного действия.
Ответ: В.
14.  Профилактику гестоза у беременных с факторами риска рекомендуется проводить:
A.  С 8 нед беременности.
B.  С 14 нед беременности.
C.  С 20 нед беременности.
D.  С 24 нед беременности.
E.  При появлении первых клинических симптомов гестоза. 
Ответ: В.
15.  Профилактика гестоза включает в себя:
A. Антиагреганты.
B.  Малые дозы аспирина.
C.  Фитосборы.
D.  Витамины группы В.
Е. Все перечисленные средства. 
Ответ: Е.
•   Выбрать для каждого вопроса (утверждения) один или несколько правильных ответов
Для выбора ответов на поставленные вопросы используйте приведенную ниже схему.
А — верны ответы 1, 2, 3.
В — верны ответы 1, 3.
С — верны ответы 2, 4.
D — верен только ответ 4.
Е — верны все ответы.
1. Ведущими патогенетическими механизмами возникнове​ния гестоза являются:
1.   Нарушение  синтеза простагландинов  материнского  и плодового происхождения.
2.  Поражение сосудисто-тромбоцитарного звена.
3.  Нарушение проницаемости плаценты для антигенов пло​да и развитие иммунологической агрессии.
4.  Поражение иммунными комплексами жизненно важных органов:
Ответ: Е.
2. Какие изменения происходят в организме беременной жен​щины с гестозом?
1.  Снижение объема циркулирующей крови.
2.  Повышение объема циркулирующей плазмы.
3.  Сгущение крови.
4. Усиление кровотока в субплацентарной зоне матки. Ответ: В.
3. Нарушение баланса простагландинов способствует:
1.  Повышению диуреза.
2.  Снижению проницаемости клубочков почек для белка.
3.  Повышению внутрипочечного кровотока.
4.  Циркуляции высоких концентраций тромбоксана в сосу​дах почек.
Ответ: D.
4. Указать изменения, которые происходят в спиральных со​судах матки при гестозе:
1.  Утолщение стенок.
2.  Сужение просвета.
3. Атеросклеротические изменения.
4.  Повышение тонуса. Ответ: Е.
5. Достоверными признаками гестоза являются:
1.   Наличие во второй половине беременности основных клинических симптомов: протеинурия, гипертензия, отеки.
2.  Развившаяся фетоплацентарная недостаточность.
3. Активация свертывающей системы крови.
4.  Нарушение функции печени.
Ответ: Е.
6.  Наиболее ранними клиническими симптомами развиваю​щегося гестоза являются:
1.  Олигурия.
2.  Снижение диуреза.
3.  Повышение пульсового давления.
4.  Повышение диастолического давления. Ответ: С.
7.  Назовите критерии лабораторной оценки начавшегося гес​тоза:
1.  Повышение АД на 30—40 % от исходного.
2.  Суточная потеря белка с мочой 0,7—3,0 г/сут.
3. Дефицит диуреза 40 %.
4.  Среднее артериальное давление 105—110 мьгрт.ст. Ответ: D.
8. Для преэклампсии характерно:
1.  Нарушение зрения.
2.  Боли в эпигастральной области.
3.  Цитотоксический отек мозга.
4.  Кровоизлияния в желудочки мозга. Ответ: А.
9.  Неблагоприятными прогностическими признаками эклам​псической и постэклампсической комы являются:
1.  Гипотермия.
2.  Снижение АД.
3.  Полиурия.
4.  Анурия. Ответ: С.
10.  Диагностическими признаками острого жирового гепа-тоза печени являются:
1.  Гипопротеинемия.
2.  Повышение уровня билирубина.
3.  Гиперлейкоцитоз.
4.  Повышение уровня аминотрансфераз. Ответ: А.
11.  Какие изменения в крови характерны для развившегося HELLP-синдрома ?
1.  Резкое повышение уровня аминотрансфераз.
2.  Количество аминотрансфераз в норме.
3.  Гиперкалиемия.
4.  Гипокалиемия. Ответ: В.
12.  Назвать показания к госпитализации беременных с гес-тозом:
1.  Повышение АД до 140/90 мм рт.ст.
2.  Среднее артериальное давление ПО мм рт.ст.
3.  Суточная потеря белка 1,0 г/сут.
4.  Пастозность голеней.
Ответ: Е.
13.   Перечислить основные принципы лечения беременных с гестозом.
1.  Терапию следует начинать с появления признаков раз​вившегося гестоза.
2.  Лечение должно быть индивидуальным, дифференциро​ванным.
3.  При уменьшении клинических признаков гестоза лече​ние прекратить, наблюдать беременную в женской консульта​ции.
4.   При угрозе преждевременных родов, преждевременном созревании плаценты не назначать терапию, направленную на дальнейшее сохранение беременности.
Ответ: С.   
14.  Принципы ведения родов у женщин с гестозом.
1.  Раннее вскрытие плодного пузыря.
2.  Раннее и адекватное обезболивание.
3.  Внутривенное капельное введение спазмолитиков.
4.   Предпочтительно родоразрешение путем кесарева сече​ния.
Ответ: А, Е.
15. Показаниями к досрочному родоразрешению являются:
1.  Прогрессирующий гестоз, несмотря на интенсивное ле​чение в стационаре.
2.  Прогрессирующая фетоплацентарная недостаточность.
3.  Клинические или лабораторные проявления гепатопатии.
4.  Однократная суточная потеря белка 3,0 г/сут. Ответ: А.
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