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Аннотация. Цель исследования – оценить уровень матриксных металлопротеиназ у беременных 

женщин с учетом соматотипа для разработки модели прогнозирования развития преждевременных ро-
дов. Материалы и методы исследования. Обследовали 390 беременных, из них 110 человек имели мак-
росоматотип, 173 – мезо-, а 107 – микросоматотип. Соматометрию женщин проводили по способу 
Р.Н. Дорохова в сроках беременности, не превышающих 9-10 недель. Концентрацию матриксных метал-
лопротеиназ ММР-1, ММР-2, ММР-8, ММР-9, ММР-13 и тканевых ингибиторов металлопротеиназ TIMP-
1, TIMP-2 сыворотки крови определяли спектрофотометрически при помощи методов ELISA. Результа-
ты и их обсуждение. Преждевременные роды наиболее часто выявлены у представительниц макро- и 
микросоматотипа, в сравнении с мезосоматотипами (р<0,05). Концентрация ММР-2, ММР-9 и ММР-13 
сыворотки крови были значительно выше в группе беременных с наступившими в последующем преж-
девременными родами (р<0,05). При помощи множественного регрессионного анализа получена форму-
ла для прогноза наступления преждевременных родов у женщин с учетом соматотипа. Заключение. 
Матриксные металлопротеиназы ММР-2, ММР-9 и ММР-13 сыворотки крови следует относить к марке-
рам преждевременных родов. Математическая формула позволяет с высокой точностью прогнозировать 
наступление преждевременных родов у женщин с учетом типа конституции и своевременно предупре-
дить наступление заболевания. 

Ключевые слова: беременность, матриксные металлопротеиназы, преждевременные роды, про-
гнозирование риска, соматотип. 
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Abstract. Research purpose was to study the level of matrix metalloproteinases in pregnant women with 

different somatotypes and to develop a model for predicting the risk of developing of preterm birth. Materials 
and methods. We examined 390 pregnant women, 110 of them had the macrosomatotype, 173 – meso-, and 107 
– microsomatotype. Somatometry of women was performed according to the method of R.N. Dorokhov in the 
period of pregnancy no more than 9-10 weeks. Serum matrix metalloproteinases ММР-1, ММР-2, ММР-8, 
ММР-9, ММР-13 and tissue inhibitors of metalloproteinase TIMP-1, TIMP-2 were determined 
spectrophotometrically using ELISA methods. Results. Premature birth is most often diagnosed in women mac-
ro- and microsomatotype, in comparison with mesosomatotype (p<0.05). Serum ММР-2, ММР-9 and ММР-13 
concentrations were significantly higher in the group of pregnant women with subsequent preterm birth 
(p<0.05). Using multiple regression analysis, a prognostic model was obtained for predicting the risk of preterm 
birth in women with different somatotypes. Conclusions. Matrix metalloproteinases ММР-2, ММР-9 and 
ММР-13 of blood serum should be attributed to markers of preterm birth. Using a prognostic model, it is possi-
ble to predict the onset of preterm birth in women with different somatotypes and prevent the onset of pathology. 

Keywords: pregnancy, matrix metalloproteinases, preterm birth, risk prediction, somatotype. 
 
Введение. Преждевременные роды (ПР) наступают вследствие воздействия разных факторов, в 

ряде случаев причины остаются невыясненными. По статистике Всемирной Организации Здравоохране-
ния во многих странах от 5 до 10% беременностей прерываются преждевременно. ПР требуют значи-
тельных материальных затрат, применения современных дорогостоящих технологий по выхаживанию 
недоношенных детей. Все это связано с большим количеством осложнений как у матери, так и у новоро-
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жденного. Так, недоношенные дети в последующем входят в группу высокого риска по развитию заболе-
ваний органов дыхания, вплоть до развития бронхиальной астмы, дыхательной недостаточности. Инфек-
ционные заболевания, возникающие у матерей и у новорожденных в процессе преждевременной родовой 
деятельности, приводят зачастую к летальному исходу. При ПР высок риск травматизма у плода (внут-
ричерепные травмы с кровоизлияниями, травмы шейного отдела позвоночника), с развитием в после-
дующем тяжелых неврологических нарушений, таких как ДЦП, умственная отсталость, глухота, психи-
ческие заболевания, что является причиной инвалидизации и требует длительной реабилитации таких 
детей. Смертность среди недоношенных детей остается высокой. Рост числа ПР, несмотря на современ-
ные медицинские технологии, является проблемой не только акушерства, но и перинатологии и педиат-
рии, в целом. Снижения частоты ПР можно достичь путем поиска новых предикторов наступления родо-
вой деятельности и проведением своевременных профилактических мероприятий [2, 5, 14, 15]. 

В литературе немало научных исследований, подтверждающих корреляцию между конституцио-
нальными особенностями и возникновением разных патологических состояний и болезней [6-13]. Со-
временные исследователи при проведении соматотипирования предпочтение отдают классификации и 
методике Р.Н.  Дорохова, которая применима как для взрослых, так и для детей и подростков, и при 
оценке морфометрических признаков учитывается не только габаритное варьирование, но и оцениваются 
компоненты веса и пропорциональное развитие [3, 4]. 

Научных работ, направленных на выявление корреляции между конституциональными особенно-
стями женщины и наступлением ПР, недостаточно.  

Цель исследования – оценить уровень матриксных металлопротеиназ у беременных женщин с 
учетом соматотипа для разработки модели прогнозирования развития преждевременных родов. 

Материалы и методы исследования. Обследовали 390 беременных. Соматометрию наблюдае-
мых женщин проводили по способу Р.Н. Дорохова в сроках беременности, не превышающих 9-10 не-
дель. Из наблюдаемых беременных 110 являлись представителями макросоматотипа (МаС), 173 – мезо- 
(МеС), а 107 – микросоматотипа (МиС) [3, 4]. В исследование включены беременные женщины в сроке 
гестации, не превышающем 9-10 недель в момент включения в исследование, с одноплодной беременно-
стью, без тяжелых соматических заболеваний в анамнезе, без анамнестических признаков истмико-
цервикальной недостаточности, после информированного согласия на участие в исследовании. 

Матриксные металлопротеиназы (Matrix Metalloproteinase – ММР): ММР-1, ММР-2, ММР-8, 
ММР-9, ММР-13, и тканевые ингибиторы металлопротеиназ (Tissue Inhibitors Of Metalloproteinase – 
TIMP): TIMP-1, TIMP-2, - сыворотки крови определяли спектрофотометрически при помощи методов 
ELISA, с применением наборов реагентов производства Cloud-Clone Corp. ELISA Kit for Matrix Metallo-
proteinase 1, ELISA Kit for Matrix Metalloproteinase 2, ELISA Kit for Matrix Metalloproteinase 8, ELISA Kit 
for Matrix Metalloproteinase 9, ELISA Kit for Matrix Metalloproteinase 13, ELISA Kit for Tissue Inhibitors Of 
Metalloproteinase 1, ELISA Kit for Tissue Inhibitors Of Metalloproteinase 2. В крови, взятой утром натощак в 
пробирку Vacutainer (с наличием активатора свертывания и разделительного геля), определяли концен-
трацию ММР-1, ММР-2, ММР-8, ММР-9, ММР-13, TIMP-1, TIMP-2 сыворотки крови. Взятую кровь ин-
кубировали в течение 30 минут при +20…+25°С, что соответствует комнатной температуре, в дальней-
шем центрифугирование при 3000 об/мин составляло 10 минут.  

Для математической обработки данных применялись программы STATGRAPHICSPlus 5,0 и SPSS 
15,0. Показатели представлены в виде среднего арифметического и ошибки средней. Применяли t-
критерий Стьюдента для выявления различий в группах. Применяли множественный регрессионный 
анализ.  

Результаты и их обсуждение. Из наблюдаемых женщин 233(60%) были первородящими, а 
157(40%) – повторнородящими. Возраст наблюдаемых беременных колебался от 18 до 38 лет (средний 
возраст 27,5±2,8 лет).  

ПР наиболее часто выявлены у женщин макро- и микросоматотипа, у 12 (10,9%) и 16 (14,9%), со-
ответственно, тогда как у представительниц мезосоматотипа только в 6,4% (у 11 женщин) случаев 
(р<0,05).  

В наблюдаемых группах концентрация ММР-2, ММР-9 и ММР-13 сыворотки крови была значи-
тельно выше в группе беременных с наступившими в последующем преждевременными родами (р<0,05), 
причем такая тенденция наблюдалась как во 2-ом, так и в 3-ем триместре (табл. ). Уровень ММР-1, ММР-
8, TIMP-1, TIMP-2 сыворотки крови не отличался в представленных группах (рис. ). 

Следует отметить, что основу средней оболочки шейки матки составляет волокнистая соедини-
тельная ткань, главным протеином которой является коллаген. При наступлении беременности увеличи-
вается содержание коллагена в матке за счет активного его синтеза гладкими мышечными клетками. 
Процесс размягчения и укорочения шейки матки, приводящий к ее созреванию, перед родами характери-
зуется уменьшением количества коллагена за счет его деградации. Как известно, в шейке матки имеется 
коллаген I и III типа. Коллаген I типа обеспечивает сопротивляемость преждевременному раскрытию 
шейки матки при беременности, тогда как коллаген III типа способствует сохранению структуры шейки 
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матки при растяжении в процессе родовой деятельности. Как отмечено в ряде работ, ММР-1, ММР-8 и 
ММР-13 разрушают коллаген как I, так и III типа, тогда как ММР-2 и ММР-9 избирательно оказывают 
воздействие только на коллаген I типа [16, 17]. Полученные в ходе исследования данные позволяют от-
нести ММР-2, ММР-9 и ММР-13 сыворотки крови к маркерам ПР.  

 
Таблица   

 
Матриксные металлопротеиназы в сыворотке крови у обследованных женщин 

 

 
Примечание: * – различия между МаС и МеС типами телосложения статистически достоверны (р˂0,05); 
** – различия между МеС и МиС типами телосложения статистически достоверны (р˂0,05); δ – различия 
между показателями в сроке гестации 22-23 недели и 28-29 недель статистически достоверны (р˂0,05);  

# – различия между показателями в группе беременных, у которых преждевременные роды не наступили, 
и группе беременных с наступившими в последующем преждевременными родами статистически значи-

мы; МаС – макросоматический тип; МеС – мезосоматический тип; МиС – микросоматический тип;  
ММР – матриксные металлопротеиназы 

 
Учитывая вышеизложенное, выполнен корреляционно-регрессионный анализ с применением про-

граммы SPSS, где наблюдалась корреляция между ПР у женщин с их соматотипом (r=-0,77; р<0,05), жи-
ровым компонентом веса (r=0,82; р<0,05), концентрацией ММР-2 сыворотки крови (r=0,79; р<0,05), кон-
центрацией ММР-9 сыворотки крови (r=0,88; р<0,05), концентрацией ММР-13 сыворотки крови (r=0,91; 
р<0,05). Выявленная тесная связь между перечисленными показателями позволила получить в процессе 
множественного регрессионного анализа прогностическую формулу: ВНПР = – 108,41 – (138,95×А) + 
(8,09×В) – (0,0007×С) + (4,35×D) + (0,45×Е), где ВНПР – вероятность наступления преждевременных 
родов (в %); A – баллы соматотипирования; B – жировой компонент веса (в %); C – концентрация ММР-2 
сыворотки крови (в пг/мл); D – концентрация ММР-9 сыворотки крови (в нг/мл); Е – концентрация ММР-
13 сыворотки крови (в нг/мл). 

 

Группы Показатель 
Соматотип женщин 

МаС тип  
(n=110) 

МеС тип 
(n=173) 

МиС тип 
(n=107) 

22-23 недели  беременности 

Беременные, у 
которых ПР  

не наступили 

ММР-1 (в нг/мл) 0,83±0,3 0,74±0,4 0,92±0,5 
ММР-2 (в пг/мл) 56,3±1,6* 50,5±1,7 62,5±2,2** 
ММР-8 (в пг/мл) 104,3±21,6 108,4±16,9 112,6±18,9 
ММР-9 (в нг/мл) 0,28±0,05 0,25±0,04 0,32±0,05** 

ММР-13 (в нг/мл) 0,68±0,08* 0,51±0,06 0,83±0,09** 

Беременные с 
наступившими в 
последующем ПР 

ММР-1 (в нг/мл) 0,89±0,4 0,68±0,4 0,91±0,5 
ММР-2 (в пг/мл) 113,4±4,5*# 102,3±3,7# 121,5±5,3**# 
ММР-8 (в пг/мл) 112,5±17,5 110,3±13,7 107,7±12,8 
ММР-9 (в нг/мл) 1,78±0,2*# 1,62±0,3# 1,94±0,5**# 

ММР-13 (в нг/мл) 1,97±0,4*# 1,81±0,4# 2,24±0,8**# 
28-29 недель  беременности 

Беременные, у 
которых ПР  

не наступили 

ММР-1 (в нг/мл) 1,12±0,6 1,05±0,5 1,23±0,7 
ММР-2 (в пг/мл) 74,2±2,3 71,3±2,6 80,3±3,5** 
ММР-8 (в пг/мл) 108,7±18,6 113,4±15,3 115,8±13,6 
ММР-9 (в нг/мл) 0,66±0,06* 0,51±0,05 0,72±0,07** 

ММР-13 (в нг/мл) 1,25±0,2 1,03±0,3 1,43±0,6 

Беременные с 
наступившими в 
последующем ПР 

ММР-1 (в нг/мл) 1,06±0,4 1,11±0,5 1,19±0,7 
ММР-2 (в пг/мл) 188,3±5,4# δ 181,4±5,8# δ 202,4±7,4**#δ 
ММР-8 (в пг/мл) 118,9±12,7 116,8±13,8 117,2±17,4 
ММР-9 (в нг/мл) 2,64±0,7# δ 2,51±0,8# δ 2,83±0,8# δ 

ММР-13 (в нг/мл) 3,13±0,8*# δ 2,81±0,9# δ 3,53±0,9**# δ 
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Рис.  Концентрация сывороточных тканевых ингибиторов металлопротеиназ TIMP-1 и TIMP-2  
в обследованных группах 

 
В регрессионную формулу необходимо подставить показатели беременной женщины, при получе-

нии результата от 60% и выше прогнозируют высокий риск наступления преждевременных родов, в пре-
делах от 30% до 60% – умеренный, менее 30% – низкий риск, согласно общеизвестным шкалам [1].  

Пример расчета ВНПР 1. Беременной Т., 25 лет, в сроке 6 недель гестации при соматометрии по 
технологии Р.Н.Дорохова получено: рост – 156,4 см; вес – 44,5 кг; жировая масса – 12,51 кг; жировая 
масса – 28,6%. У беременной Т. был микросоматотип (0,342 балла). В сроке гестации 28 недель концен-
трация ММР-2 сыворотки крови – 180,4 пг/мл, ММР-9 – 2,8 нг/мл, ММР-13 – 3,5 нг/мл. При расчете 
ВНПР составила 88,4%. У наблюдаемой женщины роды наступили преждевременно в сроке гестации 
33 недели, что подтверждает правильность расчета ВНПР по формуле.  

Пример расчета ВНПР 2. Беременной М., 24 лет, в сроке 7 недель гестации при соматометрии по 
технологии Р.Н.Дорохова получено: рост – 168,8 см; вес – 62,2 кг; жировая масса – 15,52 кг; жировая 
масса – 24,8%. У беременной М. был мезосоматотип (0,518 баллов). В сроке гестации 28 недель концен-
трация ММР-2 сыворотки крови – 50,1 пг/мл, ММР-9 – 0,5 нг/мл, ММР-13 – 1,2 нг/мл. При расчете ВНПР 
составила 24%. У наблюдаемой женщины роды наступили своевременно, что подтверждает правиль-
ность расчета ВНПР по формуле. 

Заключение. У беременных с макрο- и микросоматотипом риск наступления ПР более высок, в 
сравнении с мезосоматотипом. Матриксные металлопротеиназы ММР-2, ММР-9, ММР-13 сыворотки 
крови следует относить к маркерам ПР и с помощью них возможно своевременно прогнозировать насту-
пление родовой деятельности. Математическая формула позволяет с высокой точностью прогнозировать 
наступление родовой деятельности у женщин с учетом конституциональных особенностей как во 2-ом, 
так и 3-ем триместре беременности и своевременно предупредить наступление преждевременных родов. 
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