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Реферат. Цель – определить прогностические возможности биохимического исследования сывороточных мар-
керов у женщин во втором триместре беременности для прогнозирования врожденных дефектов заращения 
нервной трубки плода. Материал и методы. Проведено проспективное исследование, включающее комплекс-
ное клинико-лабораторное и функциональное обследование 629 беременных женщин с врожденными пороками 
развития плода и 206 беременных женщин без патологии развития плода. При УЗИ в группе беременных женщин 
с врожденными пороками развития плода у 30 беременных женщин выявлены плоды с дефектом заращения 
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А ктуальность. По данным Всемирной орга-
низации здравоохранения, частота врож-

денных и наследственных заболеваний плода со-
ставляет 4–6%, из них пороки развития – 2,5%. Про-
филактика наследственной и врожденной патологии 
имеет важное медицинское и социальное значение. 
В этой связи становится совершенно очевидным, 
что решающая роль в комплексе мероприятий по 
профилактике и предупреждению наследственных 
и врожденных болезней принадлежит пренатальной 

диагностике, позволяющей предотвратить рождение 
детей с тяжелыми некорригируемыми, летальными 
пороками развития. Большинство врожденных по-
роков развития центральной нервной системы плода 
являются неблагоприятными в отношении прогноза 
жизни ребенка, в связи с чем невозможно переоце-
нить значение пренатальной диагностики пороков 
развития нервной трубки и улучшения ее качества.

Для выявления беременных высокого риска по 
рождению детей с врожденными пороками, а также 

нервной трубки. Проведено биохимическое исследование сывороточных маркеров крови у 30 беременных 
женщин с дефектом заращения нервной трубки плода и у 11 беременных женщин без патологии в развитии 
плода. Исследования беременных женщин на наличие биохимических маркеров врожденных пороков развития 
у плода методом иммуноферментного анализа: АФП, β-ХГЧ, Е3 проведены в сроке 14–20 нед. Уровни маркеров 
выражали в единицах МоМ путем деления измеренного абсолютного значения на медиану для данного срока 
беременности. Для сравнительного анализа данных, полученных в двух группах, использовали U-критерий 
Манна – Уитни. Полученные результаты интерпретировались путем определения их статистической значимо-
сти. Во всех случаях критическое значение уровня значимости принималось р<0,05 (95,0%). Результаты и 
их обсуждение. При биохимическом исследовании сывороточных маркеров беременных женщин с дефектом 
заращения нервной трубки плода выявлено достоверное повышение уровня АПФ (медиана – 4,85 МоМ, нижний 
квартиль – 3,2 МоМ, верхний квартиль – 6,95 МоМ), что в 2,8 раза выше порогового значения. Средние меди-
аны относительного содержания β-ХГЧ и Е3 в сыворотке крови беременных женщин с дефектом заращения 
нервной трубки плода находились в диапазоне допустимого порогового значения. Проведенный статистический 
анализ установил высокий уровень доказательности биохимического исследования АФП женщин во втором 
триместре беременности в выявлении группы риска по дефекту заращения нервной трубки плода. Результаты 
подтверждают обоснованность включения биохимического исследования альфа-фетопротеина женщин во 
втором триместре беременности для прогнозирования дефекта заращения нервной трубки плода. Выводы. 
Согласно проведенному статистическому анализу биохимическое исследование альфа-фетопротеина женщин 
во втором триместре беременности обладает высокой доказательностью для прогнозирования дефекта за-
ращения нервной трубки плода. 
Ключевые слова: врожденный порок развития плода, нервная трубка, биохимическое исследование, второй 
триместр, беременность.
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BIOCHEMICAL STUDY OF FETAL NEURAL TUBE OCCLUSION MARKERS 
IN PREGNANT IN THE SECOND TRIMESTER

DZHAMANKULOVA FATIMA S., C. Med. Sci., senior research worker of National Center for Maternal and Child Health Protection, 
Kyrgyz Republic, Bishkek, e-mail: fatima.djamnkulova@mail.ru

Abstract. Aim. The research was performed in order to determine prognostic capabilities of biochemical study to detect 
fetal neural tube congenital malformations in the second trimester of pregnancy. Material and methods. Prospective 
comprehensive study, including clinical, laboratory and functional examination of 629 pregnant women with congenital 
fetal malformation and 206 pregnant women without fetal development disturbance was conducted. Ultrasound study 
has revealed 30 pregnant women having a neural tube defect among the group of pregnant women with fetal congenital 
malformations. Blood serum marker biochemical study was performed in 30 pregnant women with a fetal neural tube 
defect and in 10 pregnant women without any disturbance of fetal development. The studies on the presence of fetal 
congenital malformation biochemical markers, such as AFP, β-hCG and E3 were carried out in pregnant during the 
14–20 weeks of gestation. Marker levels were expressed in MoM units by dividing the measured value by the median 
for the given gestational age. Mann – Whitney U test was applied to perform comparative analysis of the data obtained 
from the two groups. The results were evaluated according to their statistical signifi cance. In all cases, the critical 
signifi cance level was taken as p<0,05 (95,0%). Results and discussion. Biochemical study of the serum markers 
in pregnant women with fetal neural tube defect revealed a signifi cant increase in the AFP level (median – 4,85 MoM, 
lower quartile – 3,2 MoM, upper quartile – 6,95 MoM), which is 2,8 times higher than the threshold value. The average 
medians of the relative β-hCG and E3 levels in the blood of pregnant women with fetal neural tube defects were within the 
accepted threshold value range. Conducted statistical analysis established a high level of evidence of biochemical AFP 
studies in fetal neural tube defect risk group identifi cation in women in the second trimester of pregnancy. The results 
confi rm the validity of alfa-fetoprotein biochemical test performance in women in the second trimester of pregnancy in 
order to predict fetal neural tube defects. Conclusion. According to the statistical analysis, the biochemical study of 
women’s alpha-fetoprotein in the second trimester of pregnancy demonstrates the high evidence for fetal neural tube 
defect prediction.
Key words: congenital malformation of the fetus, neural tube, biochemical screening, second trimester, pregnancy.
For reference: Jamankulova FS. Biochemical study of fetal neural tube occlusion markers in pregnant in the second 
trimester. The Bulletin of Contemporary Clinical Medicine. 2018; 11 (4): 33–38. DOI: 10.20969/VSKM.2018.11(4).33-38.
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с хромосомными заболеваниями в настоящее время 
широко применяется биохимический скрининг [1–6]. 
Скрининг направлен на исследование специфичных 
белковых маркеров беременности (альфа-фето-
протеина, хорионического гонадотропина человека, 
неконъюгированного эстриола). Повышение уровня 
альфа-фетопротеина в сыворотке крови матери ха-
рактерно для целого ряда пороков развития плода 
(аномалии развития почек, аномалия развития перед-
ней брюшной стенки – гастрошизис), в том числе и де-
фекта заращения нервной трубки, а также при ослож-
нениях беременности [7]. В последние годы больше 
внимания уделяют эффективности биохимического 
скрининга во втором триместре [8–11]. Скрининг во 
второй половине беременности позволяет выявить 
пороки развития нервной трубки и хромосомные 
аномалии. Повышение уровня альфа-фетопротеина в 
сыворотке крови беременной во втором триместре с 
высокой степенью вероятности указывает на наличие 
дефекта заращения нервной трубки (ДЗНТ) у пло-
да. Комбинированные скрининговые обследования 
включают определение биохимических маркеров 
(тройного теста: альфа-фетопротеина, хориониче-
ского гонадотропина человека, неконъюгированного 
эстриола) и ультразвуковые исследования. Учитывая 
большую вариабельность концентрации сывороточ-
ных маркеров в крови у женщин, для каждой недели 
беременности предлагается измерение в виде ме-
дианы для соответствующего срока беременности. 
Диагностическими пороговыми уровнями приняты 
0,5 и 2,5 МоМ. Превышение физиологической кон-
центрации АФП в 2 и более раза всегда указывает на 
наличие эмбриофетальной патологии [12].

В Кыргызской Республике на сегодняшний день 
пренатальный скрининг сывороточных маркеров 
беременных женщин с целью формирования груп-
пы высокого риска врожденной и хромосомной 
патологии не получил широкого распространения, 
так как отсутствует адекватная оценка показателей 
биохимических исследований. Биохимические ис-
следования сывороточных маркеров лаборатория-
ми представляются абсолютными значениями. Не 
используется система пересчета абсолютных по-
казателей уровней сывороточных маркеров в МоМ. 

Цель исследования – определить диагности-
ческие возможности биохимического исследования 
сывороточных маркеров женщин во втором триме-
стре беременности для прогнозирования дефекта 
заращения нервной трубки плода.

Материал и методы. Нами проводилось клини-
ко-лабораторное и функциональное обследование 
629 беременных женщин с врожденными пороками 
развития плода и 206 беременных женщин без 
патологии развития плода. В группе беременных 
женщин с врожденными пороками развития плода 
у 30 беременных выявлены плоды с дефектом за-
ращения нервной трубки. Из обследуемых женщин 
биохимическому исследованию подвергнуты 30 бе-
ременных (ОГ – основная группа) с дефектом зара-
щения нервной трубки плода и 11 беременных – без 
патологического отклонения в развитии плода (КГ – 
контрольная группа). Обследуемым женщинам во 
втором триместре беременности проводились биохи-

мические исследования с изучением содержания сы-
вороточных маркеров: альфа-фетопротеина (АФП), 
β-хорионического гонадотропина человека (β-ХГЧ) 
и неконъюгированного эстриола (Е3). Определение 
показателей биохимического маркера проводили ме-
тодом иммуноферментного анализа. Биохимические 
исследования сывороток крови проводились после 
информированного согласия обследуемых женщин. 
Исследования проводились в лаборатории «HUMAN» 
в рамках биохимического скрининга на наличие хро-
мосомной патологии и врожденных пороков развития 
плода в период 2007–2014 гг. Концентрацию АФП, 
β-ХГЧ и Е3 определяли твердофазным иммунофер-
ментным методом, основанным на хемилюминес-
центной технологии с использованием анализатора 
Immulite 2000 XPi SIEMENS (производство США). 
Результаты измерений АФП, β-ХГЧ и Е3 выражали в 
абсолютных показателях (МЕ/мл). Уровни маркеров 
выражали в единицах МоМ путем деления измерен-
ного абсолютного значения на медиану для данного 
срока беременности. Перерасчет абсолютных вели-
чин (МЕ/мл) в относительные показатели (МоМ) про-
водился с помощью программы Frisco, которые были 
введены в компьютер. При использовании описатель-
ной статистики определялись параметры: среднее 
значение (М), медиана (Ме), 25-й квартиль (25%) и 
75-й квартиль (75%). Для сравнительного анализа 
данных, полученных в двух группах, использовали 
U-критерий Манна – Уитни (Mann – Whitney U-test). 
Полученные результаты интерпретировались путем 
определения их статистической значимости. Во всех 
случаях критическое значение уровня значимости 
принималось р<0,05 (95,0%). Для характеристики 
информативности биохимического исследования 
определены операционные характеристики: чувстви-
тельность и специфичность. 

Результаты и их обсуждение. Распределение 
уровней АФП, β-ХГЧ и Е3 предварительно построены 
для каждой недели беременности в используемом 
диапазоне сроков, и после их логарифмической 
трансформации определены параметры значений 
маркеров в МоМ (табл. 1). 

Как видно из табл. 1 среднее значение содер-
жания АФП в сыворотке крови исследуемых бере-
менных женщин с дефектом заращения нервной 
трубки плода (ОГ) составляет 5,6 МоМ, что в 2,8 раза 
выше порогового значения. При дефекте заращения 
нервной трубки плода наблюдались наибольшие 
патологические отклонения уровня биохимических 
маркеров. Максимальный уровень колебания АФП 
достигал в сроке 20 нед – 11,3 МоМ. В контрольной 
группе обследованных женщин содержание АФП 
находилось в диапазоне допустимого порогового 
значения. Среднее содержание АФП составило 
1,5 МоМ, что в 3,7 раза ниже, чем у беременных жен-
щин с дефектом заращения нервной трубки плода.

Среднее значение содержания β-ХГЧ в сыво-
ротке крови беременных с дефектом заращения 
нервной трубки плода находилось в диапазоне 
допустимого порогового значения – 1,7 МоМ. Мак-
симальный уровень медианы β-ХГЧ у беременных 
женщин с дефектом заращения нервной трубки 
плода зафиксирован в 20 нед – 3,3 МоМ. У женщин 
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контрольной группы также среднее значение содер-
жания β-ХГЧ находилось в диапазоне допустимого 
порогового уровня, составляя 2,8 МоМ.

В сыворотке крови пациенток обследованных 
групп содержание Е3 не отличается от порогового 
значения. Среднее значение содержания Е3 для 
дефекта заращения нервной трубки находилось в 
диапазоне порогового значения, составляя 2,6 МоМ. 
Наибольшие отклонения содержания Е3 в крови у бе-

ременных женщин с дефектом заращения нервной 
трубки плода в сторону повышения наблюдались в 
сроках 14–15 нед (до 9,4 МоМ). В контрольной группе 
обследованных женщин не отмечалось повышения 
порогового значения содержания Е3. Среднее зна-
чение содержания Е3 составило 1,7 МоМ.

Статистический анализ показателей сывороточ-
ных маркеров беременных женщин исследуемых 
групп представлен в табл. 2.

Т а б л и ц а  1 
Содержание сывороточных маркеров в различных сроках беременности

Срок 
беременности, 

нед

Показатели 
АФП, МоМ β-ХГЧ, МоМ Е3, МоМ

ОГ КГ ОГ КГ ОГ КГ
14 2,6 2,7 0,3 0,1 7,0 2,2
14 3,2 2,0 0,4 2,5 9,4 2,9
15 3,9 2,6 0,7 1,6 5,3 2,2
15 9,2 0,8 0,8 2,6 5,6 0,6
15 4,7 1,2 1,8 5,4 3,7 2,0
16 7,5 1,3 1,6 0,9 3,7 1,2
16 6,8 0,8 1,6 4,9 2,5 0,4
16 2,7 1,2  2,9 5,4 5,3 2,0
16 6,2 1,4 1,6 1,4 1,2 2,3
16 3,2 0,7 2,6 4,1 4,4 0,9
16 3,0 1,4 1,7 2,3 0,9 2,5
17 7,7 1,0 0,8
18 4,5 0,6 1,1
18 5,9 2,3 4,3
18 6,2 2,0 1,1
18 8,0 2,0 2,9
18 4,2 1,2 2,1
18 2,9 2,0 3,0
19 7,4 2,2 1,7
20 5,0 3,3 1,3
20 3,7 3,1 0,7
20 2,6 2,3 1,2
20 6,2 2,8 1,2
20 5,0 2,3 1,2
20 5,3 1,4 1,2
20 4,1 0,6 1,5
20 3,0 1,1 0,6
20 3,7 3,1 0,7
20 10,0 0,5 2,2
20 11,3 1,3 0,7

Среднее значение 5,6 1,5 1,7 2,8 2,6 1,7

Т а б л и ц а  2 
Показатели сывороточных маркеров

Основная группа Контрольная группа
p*

Медиана (квартиль) 95% ДИ для медианы Медиана (квартиль) 95% ДИ для медианы
АПФ

4,85 (3,2–6,95) 3,7–6,2 1,3 (0,8–2,0) 0,8–2,6 0,000*
β-ХГЧ

1,65 (0,95–2,30) 1,2–2,2 2,5 (1,4–4,9) 0,9–5,1 0,088
Е3

1,6 (1,1–3,85) 1,2–3,0 2,0 (0,9–2,3) 0,6–2,5 0,452

*Тест Mann – Whitney.



ВЕСТНИК СОВРЕМЕННОЙ КЛИНИЧЕСКОЙ МЕДИЦИНЫ   2018   Том 11, вып. 4   37ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ

У беременных женщин с дефектом заращения 
нервной трубки плода выявлено достоверное по-
вышение уровня АФП (медиана – 4,85 МоМ, нижний 
квартиль – 3,2 МоМ, верхний квартиль – 6,95 МоМ) 
по сравнению с контрольной группой (медиана – 
1,3 МоМ, нижний квартиль – 0,8 МоМ, верхний 
квартиль – 2,6 МоМ), p<0,001. Чувствительность 
исследования АФП в сыворотке крови женщин с де-
фектом заращения нервной трубки плода составила 
98,0%, специфичность – 0,0%.

Содержание β-ХГЧ в сыворотке крови женщин с 
дефектом заращения нервной трубки плода ниже 
(медиана – 1,65 МоМ, нижний квартиль – 0,95 МоМ, 
верхний квартиль – 2,30 МоМ) по сравнению с 
контрольной группой (медиана – 2,5 МоМ, нижний 
квартиль – 1,4 МоМ, верхний квартиль – 4,9 МоМ). 
Но достоверность разницы показателей не установ-
лена, p>0,05. Также установлена низкая информа-
тивность исследования на β-ХГЧ: чувствительность 
составила 20,0%, специфичность – 54,5%. 

Изучение содержания Е3 в сыворотке крови у 
беременных женщин исследуемых групп не выявил 
достоверную разницу. Так, медиана Е3 в сыворотке 
крови у беременных женщин основной группы соста-
вила 1,6, нижний квартиль – 1,1, верхний квартиль – 
3,85. У беременных контрольной группы медиана 
составила 2,0 МоМ, нижний квартиль – 0,9 МоМ, 
верхний квартиль – 2,3 МоМ, p>0,05. Чувствитель-
ность исследования Е3 составила 36,6%, специфич-
ность – 90,9%.

По завершении беременности (медицинские 
прерывания, роды) у плодов и новорожденных ос-
новной группы визуально подтверждены дефекты 
заращения нервной трубки.

Оценка полученных данных позволяет констати-
ровать существенное значение комбинированного 
исследования: УЗИ с определением уровня АФП у 
женщин с врожденными пороками развития плода 
во втором триместре беременности для выявления 
группы риска по формированию дефекта заращения 
нервной трубки плода, что согласуется с данными 
литературы [7]. 

Выводы. Проведенное нами исследование 
позволило определить значения медиан биохими-
ческих маркеров для дефекта заращения нервной 
трубки плода. При наличии у плода дефекта зараще-
ния нервной трубки в сыворотке крови беременных 
женщин определены достоверно высокие значения 
медианы альфа-фетопротеина при допустимом по-
роговом значении хорионического гонадотропина и 
неконъюгированного эстриола. Представленные ре-
зультаты исследования свидетельствуют о прогнос-
тической ценности биохимического исследования 
женщин во втором триместре беременности с целью 
формирования группы риска по дефекту заращения 
нервной трубки плода для проведения инвазивных 
методов их диагностики. 
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Реферат. Цель исследования – разработка методики прогнозирования риска формирования пограничных 
психических расстройств у полицейских на основе психологических и личностных характеристик. Материал и 
методы. Проанализированы архивные результаты экспериментально-психологического обследования 653 по-
лицейских в Центре психодиагностики ФКУЗ «МСЧ МВД России по Кировской области». Все респонденты были 
разделены на две группы: I группа (338 человек) – здоровые сотрудники [средний возраст (35,3±1,2) года, стаж 
службы – (10±1,3) года, количество командировок в зоны с особыми условиями служебной деятельности – 5,5±1,1]; 
во II группе (315 человек) выявлялись пограничные психические расстройства в анамнезе [средний возраст 
(34,9±1,5) года, стаж службы – (10±1,9) года, количество командировок – 5,1±1,2]. Анализ включал результаты 
опросника травматического стресса И.О. Котенева для выявления симптомов постстрессовых нарушений и тест 
Басса – Дарки для выявления уровня и характера агрессивного поведения. Результаты и их обсуждение. 
Показано, что формированию пограничных психических расстройств наиболее подвержены негативистичные 
полицейские с выраженными признаками косвенной агрессивности к окружающему, преувеличивающие имею-
щиеся проблемы, с признаками психологической дезадаптации в эмоциональной сфере личности. При увели-
чении следующих показателей шкал на 1 балл увеличивается шанс формирования пограничных психических 
расстройств у полицейских: «симптомы вторжения» – в 1,033 раза; «дистресс и дезадаптация» – в 1,038 раза; 
наличие признаков ПТСР – в 1,014 раза; «физическая агрессия» – в 1,183 раза; «обида» – в 1,507 раза; «вер-
бальная агрессия» – в 1,115 раза. Распределение 653 полицейских в зависимости от наличия пограничных 
психических расстройств в анамнезе прогнозировалось с применением синтезированной логистической модели 
и точки разделения 0,5. Точность правильного прогноза формирования пограничных психических расстройств 
у полицейских с применением вышеуказанных методик составила 80,2%. Выводы. Предложено использовать 
прогностические уравнения для определения риска формирования пограничных психических расстройств у 
полицейских на основе психологических и личностных характеристик при проведении патопсихологического 
обследования в центрах психического здоровья медико-санитарных частей МВД России.
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