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В останні роки увагу вчених приваблюють молекулярно-
генетичні дослідження для поглибленого розуміння
етіології та патогенезу невиношування вагітності. Вивчен-
ня генетичних факторів, що можуть виконувати роль пе-
редумов невиношування вагітності, є перспективним на-
прямком попередження репродуктивних втрат. 
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Проблема невиношування вагітності посідає в акушерстві
одне з головних місць. Частота цієї патології коли;

вається від 10% до 30% і не має тенденції до зниження. У
структурі невиношування частка звичного викидня складає
від 5% до 20%. За даними літератури, 75–80% втрат відбу;
ваються у І триместрі вагітності [7, 13, 18]. 

У процесі спостереження за варіантами розвитку
вагітностей у клініцистів та науковців обґрунтовано виника;
ло питання: «Чому на фоні впливу аналогічних екзогенних
факторів або патологічних станів в організмі в одних жінок
відбувається припинення гестації, а інших – ні?» Досягнен;
ня молекулярної генетики останніх років дозволили зробити
висновок, що невиношування вагітності є не лише
поліетіологічною, але й мультифакторіальною патологією
[7, 23]. Мультифакторіальні захворювання – це велика, но;
зологічно різноманітна група захворювань, розвиток яких
визначається взаємодією певних спадкових факторів (му;
тацій чи алельних поліморфізмів) та факторів навколишньо;
го середовища [3, 7, 13, 21, 23, 27, 32]. 

Останнім часом при вивченні етіології та патогенезу не;
виношування вагітності все більше уваги приділяють ролі
алельного поліморфізму. На відміну від мутацій, що при;
зводять до патологічних змін та зниження життєздатності,
генетичні поліморфізми проявляються у фенотипі менш
виражено. Вони частіше призводять до появи білкових про;
дуктів зі зміненими фізико;хімічними властивостями і не;
типовими параметрами функціональної активності.
Функціонально ослаблені алелі цих генів є сумісними з на;
родженням та життям у постнатальний період, але у
шкідливих умовах зумовлюють розвиток того чи іншого за;
хворювання. 

Нормальне виконання репродуктивної функції у жінок
відбувається завдяки гармонійному функціонуванню імуно;
логічних механізмів. Само запліднення є реакцією анти;
ген–антитіло, бо плід – це алотрансплантат, який має 50% чу;
жорідних антигенів батьківського походження. Фізіологічний
перебіг вагітності забезпечують багато факторів, пов’язаних з
особливостями імунних реакцій материнського організму, які,
з одного боку, зберігають толерантність до алогенного плода,
а з іншого – готові запустити усі необхідні ланцюги захисту
проти ймовірних чужерідних агентів [3, 7, 21]. 

Основним механізмом збереження вагітності є імуносу;
пресія, яка реалізується за допомогою цитокінів. Цитокіни

– це низькомолекулярні білки, що забезпечують інфор;
маційний взаємозв’язок в імунній системі між спе;
цифічним імунитетом та неспецифічною захисною ре;
акцією організму, між гуморальним (лімфоцитами) та
клітинним (фагоцитами) імунітетом, а також між різними
за своєю функцією лімфоцитами. Основна маса цитокінів
синтезується лімфоцитами. Цитокіни – диригенти імунних
реакцій. За допомогою цитокінів Т;хелпери (лімфоцити,
що «упізнають» чужорідні білки) передають команду Т;
кілерам (клітинам, що знищують чужорідний білок). Ана;
логічно Т;супресори контролюють функцію Т;кілерів і пе;
редають їм інформацію щодо припинення знищення
клітин. Коли такий зв’язок порушується, то загибель
клітин (вже власних, а не чужорідних) буде продовжувати;
ся. Клітинно;опосередкований імунний відгук буде надто
активним. Коли місцеві захисні реакції виявляються не;
спроможними, то цитокіни діють на системному рівні, а са;
ме – впливають на всі органи та системи, які беруть участь
у підтриманні гомеостазу. Під їхнім впливом на центральну
нервову систему змінюється увесь комплекс поведінкових
реакцій, відбуваються зміни у продукуванні більшості гор;
монів, синтезі білків і складі плазми. Усі ці процеси не ви;
падкові – вони або необхідні для підвищення захисних ре;
акцій, або налаштовані на боротьбу всього організму з пато;
геном. Цитокіни здійснюють зв’язок між ендокринною, не;
рвовою, кровоносною та імунною системами, залучають ці
системи до формування комплексної захисної реакції ор;
ганізму [3, 5, 32]. 

Цитокіни регулюють практично всі етапи гестаційного
процесу: імплантацію бластоцисти, формування плаценти,
розвиток плода, продукцію гормонів плацентою, апоптоз
клітин, «дозрівання» шийки матки та механізм пологів.
Фізіологічна вагітність залежить від переваги Th2;цитокінів
(інтерлейкінів: ІL;4, ;5, ;10, ;15), які є протизапальними, не
цитотоксичними. Вони сприяють розвитку трофобласта,
контролюють ангіогенез, підвищують продукцію хоріонічно;
го гонадотропіну людини (ХГЛ), здійснюють імуносупресію.

Th1;цитокіни (фактор некрозу пухлини альфа – TNF;;
ІL;2, ;6, ;8, ;12) – прозапальні, цитотоксичні, ембріоток;
сичні, здатні руйнувати клітини трофобласта, стимулювати
діяльність натуральних кілерів (NK) і активувати каскад
коагуляції. Надмірна кількість прозапальних цитокінів
призводить до активації протромбінази, що зумовлює
тромбози, інфаркти трофобласта, його відшарування і, на;
самкінець, – викидень у І триместрі. За умови збереження
вагітності в подальшому формується первинна плацентар;
на недостатність.

Протягом вагітності співвідношення прозапаль;
них/протизапальних цитокінів динамічно змінюється. Про;
запальні цитокіни, зокрема ІL;1, переважають на етапі
імплантації бластоцисти, що зумовлено локальною акти;
вацією медіаторів запалення у відповідь на її проникнення.
Для подальшого перебігу вагітності притаманна перевага
протизапальних (Тh2), а для розвитку пологів – прозапаль;
них (Тh1) цитокінів. Відміна супресивного впливу Т;клітин
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розпочинається з 37;го тижня вагітності; водночас відбу;
вається підвищення їхнього хелперного ефекту – провісни;
ка пологів. 

Інфекційні агенти стимулюють продукцію прозапальних
цитокінів, гальмуючи Тh2;відповідь. З інфекцією під час
вагітності асоціюють такі ускладнення, як мимовільне пере;
ривання та завмирання вагітності, передчасні пологи, пла;
центарна недостатність (ПН), синдром затримки росту пло;
да (СЗРП). Найнебезпечнішими серед інфекцій щодо до;
строкового переривання вагітності є урогенітальні
(хламідіоз, мікоплазмоз, уреаплазмоз) і TORCH;інфекції. 

Передчасні пологи пов’язані з підвищенням продукції
таких прозапальних цитокінів, як TNF;, ІL;1, ІL;6. Ці ци;
токіни індукують синтез у плаценті простагландинів – три;
герів передчасних пологів [5, 7, 22, 26].

Інвазія трофобласта в децидуальну оболонку матки та
внутрішню третину міометрія є найважливішим моментом
в успішному формуванні плаценти. Одним з відповідаль;
них за цей процес є саме IL;8, який впливає на індукцію
ангіогенезу в місці прикріплення зародка. Підвищення сек;
реції IL;8 у системі мати–плацента–плід свідчить про його
роль у підтримці імунологічної толерантності під час
вагітності [1, 7, 18]. Здатність цитокіну зумовлювати
міграцію клітин та посилювати їхні адгезивні властивості
визначає його як посередника у формуванні гострої запаль;
ної реакції. IL;8, який продукують клітини плаценти, по;
тенціює імунну компетентність плацентарних клітин проти
бактерій, що атакують фетоплацентарний комплекс. 

На сьогодні доведена роль ендогенного прогестерону в
попередженні реакції відторгнення плода, а саме: ендоген;
ний прогестерон може пригнічувати продукцію Th1;ци;
токінів і зміщувати баланс Th1/Th2 у бік переваги Th2 [22].
Ще до запліднення прогестерон зумовлює секреторну транс;
формацію ендометрія, готує його до імплантації, сприяє рос;
ту, розвитку і васкуляризації міометрія, нейтралізує дію ок;
ситоцину, знижує синтез простагландинів. Опосередковано,
за допомогою Т;лімфоцитів, прогестерон гальмує реакцію
відторгнення плода. Під час взаємодії прогестерону з рецеп;
торами Т;клітин продукують прогестероніндукований бло;
кувальний фактор (PIBF), який впливає на NK, а саме –
спрямовує імунну реакцію матері на ембріон у бік менш ак;
тивних NK. Імунна відповідь матері реалізується за рахунок
Th2, які синтезують регуляторні цитокіни (ІL;4, ;10, ;13). За
недостатньої концентрації прогестерона у сироватці крові
або за пошкодження його рецепторів буде недостатньо ви;
роблятися PIBF. У цих умовах імунна відповідь матері на
трофобласт пов’язана з Th1, які продукують прозапальні ци;
токіни (TNF;, ІL;1,6). Ендогенний прогестерон також сти;
мулює місцеву продукцію протеїнів, які зв’язують NK;кліти;
ни, спричинюючи їхній апоптоз. 

Отже, механізм переривання вагітності пов’язаний не
тільки з рівнем прогестерону, але й з тими змінами, що відбу;
ваються в ендометрії у результаті порушення процесів секре;
торної трансформації, зумовленої недостатністю продукції
або неадекватністю реакції органа;мішені на прогестерон. В
ендометрії спостерігається недорозвинення залоз, строми,
судин, недостатнє накопичення глікогену, білків, факторів
росту, надмірна кількість прозапальних цитокінів, що при;
зводить до неадекватної реакції плодового яйця, і в резуль;
таті відбувається викидень [1, 18, 22].

Трансформівний ростовий фактор бета (TGF;) – це
білок, який контролює проліферацію, клітинну дифе;
ренціацію, міжклітинну кооперацію, ембріональний розви;
ток, гемопоез, ангіогенез, імунологічну толерантність. Фак;
тори росту в розвитку вагітності (а саме – у розвитку систе;
ми мати–плацента–плід) представлені добре скоординова;
ною системою клітинних реакцій, які регулюються ци;

токінами та стероїдними гормонами. Зниження у крові рівня
фактора росту асоціюють з невиношуванням вагітності, роз;
витком плацентарної недостатності, гестозу [1, 22].

Стероїдні гормони та плацентарний лактоген, які синте;
зуються фетоплацентарним комплексом, сприяють створен;
ню супресорної домінанти у терміни 8–32 тиж вагітності.

При фізіологічному перебігу вагітності, починаючи з
ранніх термінів, відбувається збільшення продукції ци;
токінів, яке визначає розвиток імунної відповіді Тh2;опосе;
редкованим шляхом, а саме – блокуючи реакції клітинного
імунітету, сприяє інвазії трофобласта та подальшому розвит;
ку вагітності. 

Деякі поліморфізми генів цитокінів впливають на рівень
їхньої продукції і пов’язані зі схильністю до формування
різних патологічних станів під час вагітності, зокрема неви;
ношування. Спектр генетичних варіантів, що відповідає за
запалення та тромбофілії більшою мірою, ніж одиночні
поліморфізми, формують кумулятивний ризик звичного не;
виношування вагітності [7]. 

Сьогодні особлива увага приділяється системі Toll;
подібних рецепторів (TLR) – рецепторів вродженого
імунітету в генезі передчасного переривання вагітності. TLR
є ланкою, що зв’язує вроджену та адаптивну імунні системи
[10, 19, 30]. Висока експресія TLR під час вагітності виявле;
на у каналі шийки матки, трофобласті, плаценті, навко;
лоплідних оболонках, міометрії, де вони є високоспеціалізо;
ваним бар’єром, який захищає плід, що розвивається, від
інфекції. TLR відповідають за розпізнавання компонентів
клітинної стінки бактерій, активацію каскаду прозапальних
цитокінів, формування колонізаційної резистентності. Кож;
ний конкретний TLR відіграє важливу роль у швидкому
розпізнаванні специфічних мікробних компонентів, включа;
ючи бактерії, гриби, віруси. TLR2 ідентифікує пепти;
доглікан грамнегативних бактерій, ліпотейхоєву кислоту
грампозитивних бактерій, компоненти грибів, Nisseria. TLR4
визначає ліпополісахариди грамнегативних бактерій, білко;
ву оболонку вірусів, ліпополісахариди Chlamydia trachoma;
tis. Дослідження [7] свідчать про те, що TLR4 є важливим
посередником прозапальних імунних реакцій у шийці матки
у І триместрі вагітності, а також при бактеріальному вагінозі.
TLR9 розпізнає ДНК бактерій та одноланцюгові рибонук;
леїнові кислоти деяких вірусів, у тому числі вірусу простого
герпесу [7, 12, 19, 31]. 

При проникненні крізь канал шийки матки інфекційний
агент призводить до активації TLR – молекул, які входять до
складу клітинної мембрани лейкоцитів. У результаті відбу;
вається активація усіх функцій, пов’язаних з розвитком фа;
гоцитозу, синтезом низькомолекулярних медіаторів запа;
лення і групи прозапальних цитокінів. Водночас відбу;
вається викид матриксних металопротеїназ, здатних літично
впливати як на мікроорганізми, так і на сполучну тканину.
Результатом цих процесів на органному рівні може бути
розм’якшення, вкорочення шийки матки, передчасний ви;
лив навколоплідних вод. Крім того, бактерії продукують
фосфоліпази, що сприяють звільненню з ліпідів клітинних
мембран арахідонової кислоти, яка під впливом циклоокси;
геназ послідовно перетворюється у простациклін, тром;
боксан А2, простагландини (F2a, Е2). Останні, в свою чергу,
впливають на гладком’язові клітини шийки і тіла матки, зу;
мовлюють дозрівання шийки матки, посилюють скоротливу
активність матки, спричинюють спазм судин і локальну
ішемію тканин, що зумовлює загрозу та ймовірний розвиток
передчасних пологів [7, 12, 19, 31]. 

Поліморфізм TLR передбачає, що з одного гена може
скопіюватися декілька структурно відмінних копій одного й
того самого білка, – це може порушити ідентифікацію
інфекційних агентів, розбалансувати функціонування систе;
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ми вродженого імунітету і, як результат, підвищити чут;
ливість до інфекцій та спричинювати розвиток хронічних за;
пальних процесів [7, 30]. 

На сьогодні добре відомим поліморфізмом TLR є
поліморфізм TLR2 G753A, який асоціюють з розвитком
стафілококового сепсісу, сепсісу, зумовленого грампози;
тивними бактеріями; з розвитком передчасних пологів, з
внутрішньоутробним інфікуванням плода, з підвищеною
чутливістю до мікоплазми, грибів рода Аlbicans, цитомега;
ловірусу, вірусу простого герпесу [7]. 

Поліморфізм гена TLR9 G2848A асоціюють з розвитком
інфекції, що спричинена вірусом герпесу 1;го типу. Алель А
і генотип АА поліморфного маркера G2848A гена TLR9 є
протективними у випадку передчасних пологів інфекційно;
го генезу [7].

У носіїв мутації гена TLR4 зростає чутливість до
інфекцій, спричинених грамнегативними бактеріями [7]. 

Причиною розвитку акушерської патології у 70–75% ви;
падків є спадкові і набуті аномалії гемостазу [2, 9, 11, 14, 16,
17, 20]. В останнє десятиріччя виникло нове наукове направ;
лення – спадкові тромбофілії, які виділені в окрему са;
мостійну групу причин, що призводять до невиношування
вагітності. Їхня частота при синдромі звичної втрати плода
сягає 30% [9, 14]. Спадкова тромбофілія – це генетично зу;
мовлена схильність до утворення венозних тромбозів, що
спостерігається в осіб, молодших за 45 років, з сімейною
історією тромбозів і нетиповою локалізацією тромбоутво;
рення. За даними літератури, вроджені дефекти гемостазу
спостерігаються в 0,1–0,5% популяції.

У нормі система гемостазу знаходиться у стані рівноваги,
яку забезпечує слабка активація коагуляційного каскаду і
природна активність антикоагулянтної і фібринолітичної
систем, що запобігає розвитку спонтанних тромбозів.
Вагітність сама по собі є станом, що у 5–6 разів збільшує ри;
зик венозних тромбозів. Навіть за фізіологічного перебігу
вагітності, особливо у ІІІ триместрі, настає гіперкоагуляція,
яка пов’язана зі збільшенням майже на 200 % І, II, VIII, IX, X
чинників згортання крові у поєднанні зі зниженням фібри;
нолітичної активності і природної антикоагулянтної актив;
ності (антитромбіну, протеїну S). Крім того, у III триместрі
вагітності швидкість кровотоку у венах нижніх кінцівок
зменшується наполовину, що частково пов’язано з ме;
ханічною обструкцією вагітною маткою венозного відтоку,
частково – зі зниженням тонусу венозної стінки через гормо;
нальну перебудову організму під час вагітності. Тенденція до
стазу крові у поєднанні з гіперкоагуляцією за несприятли;
вих умов може призводити до розвитку тромбозів і тромбо;
емболій [4, 6, 8, 25]. 

За наявності тромбофілії (генетичної або набутої) ризик
тромбоемболічних та акушерських ускладнень під час
вагітності підвищується у десятки і сотні разів [4, 6, 8, 25, 28].
Відбувається це тому, що при тромбофілії створюються умо;
ви для порушення процесів імплантації, плацентацїї, росту
плода, розвивається системна ендотеліальна дисфункція.
Крім того, компоненти системи гемостазу беруть участь не
тільки в регуляції згортання крові, але і є медіаторами запа;
лення. Отже, генетично зумовлені і набуті зміни гемостазу
активують прозапальну відповідь і формують прокоагу;
ляційний потенціал, який є етіопатогенетичним фактором,
що зумовлює безплідність, невдалі спроби екстракорпораль;
ного запліднення (ЕКЗ), ранні преембріональні втрати та
призводить до пізніх акушерських ускладнень. Наявність
додаткових факторів ризику тромбозів може потенціювати
ефекти тромбофілії у вагітних.

До найпоширеніших тромболітичних станів, які призво;
дять до репродуктивних втрат, належать: анти;
фосфоліпідний синдром (АФС), дефіцит антитромбіну III,

дефіцит протеїну С, дефіцит протеїну S, мутація V фактора
G1691А (FV Leiden), мутація гена протромбіну G20210A (II
фактор) і метилентетрагідрофолатредуктази (MTHFR
С677Т) [2, 9, 11, 14, 16, 17, 20, 24, 25].

З антифосфоліпідним синдромом пов’язують такі аку;
шерські ускладнення, як звичне невиношування вагітності
– рецидивні спонтанні викидні, передчасні пологи,
внутрішньоутробну загибель плода, затримку утробного
розвитку плода, прееклампсію тощо. За наявності АФС ре;
продуктивні втрати значно частіше відбуваються у І три;
местрі вагітності [14, 24]. Частота АФС у загальній попу;
ляції становить 5–6%; при невиношуванні вагітності –
50–75% [14].

Дефіцит антитромбіну III – природного антикоагулян;
та. На його долю припадає 75% усієї антикоагулянтної ак;
тивності плазми. Він блокує протромбіназу – інактивує
фактори XIIa, XIa, Xa, IXa, VIIIa, калікреїн та тромбін. Про;
явами дефіциту антитромбіну III є звичне невиношування
вагітності, антенатальна загибель плода, ілеофеморальні
тромбози.

Дефіцит протеїну С – природного антикоагулянта, що
залежить від вітаміну К і синтезується у печінці. Його
функція націлена на інактивацію факторів Va, VIIIa та регу;
ляцію активності тромбіну на поверхні ендотелію. Наслідки
дефіціту – звична втрата вагітності, мертвонароджуваність
(плодові втрати до 27,9%), тромбоемболія. 

Дефіцит протеїну S – природного антикоагулянта, що за;
лежить від вітаміну К і синтезується у печінці. Частота звич;
ного невиношування вагітності за дефіциту протеїну S ста;
новить 16,5%. Частіше фіксують мертвонароджуваність (ан;
тенатальна загибель плода), ніж ранню втрату вагітності.

Мутація V фактора (мутація Leiden G1691A) – найбільш
частий генетичний чинник тромбофілій. Клінічні наслідки –
безплідність, гестози, невиношування вагітності, передчасне
відшарування нормально розташованої плаценти, плацен;
тарна недостатність (інфаркти плаценти, порушення матко;
во;плацентарного кровообігу) і, як слідство, – утробна заги;
бель плода, затримка росту плода, HELLP;синдром, тромбо;
емболії, ішемічні інсульти. 

Мутацію гена протромбіну (G20210A) виявляють у
поєднанні з лейденською мутацією. Це є фактором ризику
виникнення невиношування вагітності, плацентарної
дисфункції, утробної загибелі плода, гестозів, затримки ро;
сту плода, передчасного відшарування плаценти.

MTHFR;мутація гена C677T (гіпергомоцистеїнемія)
призводить до системної ендотеліальної дисфункції, оксида;
тивного стресу; активації агрегації тромбоцитів; гіперкоаку;
ляції внаслідок зниження активності гепарину, тромбомо;
дуліну та підвищення активності тромбоксану А2. В аку;
шерстві з гіпергомоцистеїнемією пов’язані такі ускладнення,
як звичні ранні репродуктивні втрати, ранній розвиток гес;
тозу, плацентарна недостатність з хронічним дистресом пло;
да та його гіпотрофією, передчасне відшарування плаценти,
вади розвитку ембріона та плода (дефекти спинномозкової
трубки, вади серця, порушення формування нижніх
кінцівок, вади обличчя).

З кожним роком з’являється все більше даних щодо
впливу поліморфних варіантів генів детоксикації, зокрема
глутатіон;S;трансферази (GST), на процеси репродукції
[33]. Існує декілька типів GST (GSTM, GSTT, GSTP) і
відповідно типів поліморфізму генів цього ферменту. Бага;
тофункціональна родина GSТ відіграє важливу роль як у ме;
таболізмі ліпідів, продуктів вільнорадикального окиснення,
так і в обміні катехолестрогенів. GST виконують роль деток;
сикувального агента через забезпечення кон’югації геноток;
сичних метаболітів з глутатіоном, що спричинює їхню інак;
тивацію. Система глутатіону бере участь в реалізації цілої
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низки важливих фізіологічних процесів – детоксикації та ан;
тиоксидантного захисту, у біохімічних перетвореннях
вітаміну С, Е, ліпоєвої кислоти та убіхінону, регуляції тіол;
дисульфідної рівноваги, процесі транспорту амінокислот,
підтримці відновлювального потенціалу клітин, регуляції
вуглеводного, білкового та нуклеінового обмінів, підтримці
гемоглобіну еритроцитів у відновленому стані, у підтримці
оптимального стану функцій біологічних мембран, регуляції
клітинної проліферації, обміні простагландинів та лей;
котрієнів, у якості резерву цистеїну в клітинах, у регуляції
функціональної активності лімфоцитів та у механізмах
апоптозу. Усе це дозволяє розглядати обмін глутатіону як
механізм забезпечення неспецифічної резистентності ор;
ганізму, а також оцінювати його роль у механізмах розвитку
невиношування вагітності та формуванні ускладнень
вагітності у різні терміни. Генетичний поліморфізм GSTM1
визначає частоту пошкодження хромосомного апарату під
впливом генотоксичних агентів, тобто є генетичним марке;
ром схильності до вроджених вад розвитку [33]. 

Ген АСЕ визначає синтез ангіотензинперетворювально;
го ферменту (АСЕ) – ключового фактора ренін;ангіотензи;
нової системи, важливої ланки у підтримці рівноваги між
факторами вазоконстрикції і вазодилатації і відповідно у
регуляції судинного тонусу. Даний фермент контролює пе;
ретворення ангіотензину;1 в ангіотензин;2, який є одним з
найсильніших вазоконстрикторів [29]. Зміни концентрації
судинних метаболітів відіграють важливу роль у станов;
ленні та розвитку фетоплацентарного комплексу, у регу;
ляції кровообігу в плаценті. У дослідженнях встановлена
асоціація поліморфізму гена АСЕ з невиношуванням
вагітності, з деякими формами пізнього гестозу та затрим;
кою утробного росту плода [29]. 

Ендотеліальна NO;синтаза (еNos) – внутрішньоклітин;
ний фермент, який конвертує L;аргінін в L;цитрулін та ок;
сид азоту (NO). Для забезпечення нормального перебігу
вагітності конче необхідне нормальне функціонування сис;
теми L;аргінін/NO. За сучасною уявою [18], NO відіграє

роль універсального регулятора багатьох фізіологічних
процесів, до складу яких входить підтримка серцево;судин;
ного гомеостазу, імунного статусу, цитотоксичної актив;
ності макрофагів.

NO значною мірою підтримує інтенсивність кровообміну
між судинами матки і плаценти. Основна роль NO пов’язана
з вазодилатацією і гальмуванням процесу агрегації і адгезії
тромбоцитів. Тим самим він є речовиною, що позитивно
впливає на мікроциркуляцію за рахунок розслаблення глад;
ком’язових тканин судин і покращання реологічних власти;
востей крові. Нестача NO призводить до порушення мікро;
циркуляції, зумовлює розвиток гіпоксичного синдрому і
плацентарної недостатності. Дезадаптація механізмів регу;
ляції тонусу міоцитів призводить до підвищення контрак;
тильної активності міометрія. Постійний гіпертонус матки
передує розвитку вазоконстрикції матково;плацентарних
судин і порушенню мікроциркуляції. У свою чергу вазокон;
стрикція судин матково;плацентарного комплексу зумов;
лює пригнічення продукції NO і виникнення гіпертонусу
міометрія. Усе це потребує включення донаторів NO до ком;
плексної терапії невиношування вагітності. 

ВИСНОВКИ
Отже, огляд літератури свідчить на користь мультифак;

торіальної природи невиношування вагітності. Відомо, що
найефективнішим методом попередження ранніх втрат
вагітності є прегравідарна та преконцепційна підготовка. На
етапі планування вагітності жінки з обтяженим гінеко;
логічним, репродуктивним та соматичним анамнезом потре;
бують комплексного обстеження, включаючи гормональні,
бактеріальні, імунологічні та генетичні дослідження. Прове;
дення генетичного скринінгу дозволить виявити генетичні
маркери, які можуть бути задіяні у патогенезі розвитку пе;
редчасного переривання вагітності, та своєчасно призначити
комплекс лікувально;профілактичних заходів, спрямованих
на попередження репродуктивних втрат та пізніх аку;
шерських ускладнень. 

Невынашивание беременности: современные
взгляды на проблему (Обзор литературы) 
И.И. Воробьева, А.А. Живецкая_Денисова,
В.Б. Ткаченко, Н.В. Рудакова, С.Н. Толкач

В последние годы внимание ученых привлекают молекулярно;ге;
нетические исследования для более глубокого понимания этиоло;
гии и патогенеза невынашивания беременности. Изучение генети;
ческих факторов, которые могут лежать в основе невынашивания
беременности, является перспективным направлением предуп;
реждения репродуктивных потерь. 
Ключевые слова: невынашивание беременности, аллельный поли�
морфизм, цитокины, прогестерониндуцированный блокирующий
фактор, трансформирующий ростовой фактор бета, Toll�подоб�
ные рецепторы, наследственные тромбофилии, глутатион�S�
трансфераза, ангиотензинпреобразующий фермент.

Miscarriage of pregnancy: current views 
on the problem (literature review)
I.I. Vorobyova, A.A. Zhivetskaya_Denisova,
V.B. Tkachenko, N.V. Rudakova, S.M. Tolkach

The attention of scientists has been attracted to the molecular;genetic
studies related to a deeper understanding of the etiology and patho;
genesis of miscarriage during recent years. The study of genetic factors
that may underlie miscarriage is the promising avenue for preventing
reproductive loss.

Key words: miscarriage, genetic polymorphisms, cytokines, proges�
terone�induced blocking factor, transforming growth factor beta, toll�like
receptors, congenital thrombophilia, glutathione S�transferases,
angiotensin�converting�enzyme.
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