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Ретроспективные исследования

Токолиз при угрожающих 
преждевременных родах

Цель – оценить эффективность атозибана в предотвращении ранних 
преждевременных родов. 
Материал и методы. Проведено наблюдательное ретроспективное 
исследование исходов беременности у 30 женщин с клиникой угрожающих 
преждевременных родов, которым выполнен токолиз блокатором 
окситоциновых рецепторов атозибаном. Исследование проводилось 
в государственном госпитале Аль-Дейд (г. Аль-Дейд, эмират Шарджа, 
Объединенные Арабские Эмираты). 
Результаты. У всех беременных на момент первой госпитализации 
по кардиотокограмме регистрировались регулярные сокращения матки, 
длина цервикального канала составила (M (SD)) 2,4 (0,6) см (95%-ный 
доверительный интервал (ДИ) 2,13–2,66), ширина внутреннего зева 
(M (SD)) – 1,0 (0,8) см (95% ДИ 0,71–1,29). Всем женщинам были введены две 
дозы препарата (100%), три дозы – 15 (50%) беременным с положительным 
эффектом. Повторная госпитализация потребовалась 10 (33,3%) 
беременным. Пяти пациенткам со сроком беременности 32,0 (1,89) недели, 
регулярными схватками по трое за десять минут при целом плодном пузыре 
повторно введено по две дозы препарата. Длина цервикального канала 
у них составила 2 (0,57) см, ширина – 1 (0,57) см. У всех женщин удалось 
пролонгировать беременность до 38,2 (2,0) недели. На сроке до 33 недель 
родили 6,7% женщин, на сроке 34–37 недель – 20,0%, более 37 недель – 73,3%. 
Масса новорожденных составила 3059 (539,7) г (95% ДИ 2857,5–3260,5).
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В настоящее время преждевре-
менные роды (ПР) рассматри-
ваются как большой акушер-

ский синдром, в  основе которого 
лежат четыре  группы причин: ак-
тивизация материнской и  плодо-
вой гипоталамо-гипофизарно-над-
почечникой системы, проявления 

тромбофилии, чрезмерное растяже-
ние миометрия при многоплодной 
беременности и многоводии, воспа-
лительный синдром [1, 2].
В  работе 2017  г.  И.В. Фоминой 
и соавт. по итогам трехлетнего на-
блюдения отмечалось увеличение 
числа спонтанных ПР, особен-

но на  сроках 28–33 недели 6 дней 
и 34–36 недель 6 дней, в 1,5–2 раза [3].
Преждевременные роды вредят 
здоровью будущих поколений и на-
рушают репродуктивное здоровье 
женщин. Поэтому важной научной 
и  практической задачей является 
поиск способов пролонгирования 
беременности и  нивелирования 
факторов риска ПР [4–6].
Целесообразность пролонгирования 
беременности обусловлена необхо-
димостью достижения определен-
ной зрелости органов и систем недо-
ношенного плода для внеутробной 
жизни [6, 7].
C. Crump и соавт. (2020), проанали-
зировав медицинские данные 2 млн 
женщин Швеции, имевших в анам-
незе роды одним ребенком, за период 
1973–2015 гг., пришли к выводу, что 
наличие ПР в течение жизни ассоци-
ируется с повышением вероятности 
смерти, особенно в первые десять лет 
после ПР: отношение моментных ри-
сков составило 1,73 (95%-ный дове-
рительный интервал (ДИ) 1,61–1,87). 
Риск смерти был выше у  женщин 
с очень ранними и ранними ПР. Ка-
ждая дополнительная неделя геста-
ции снижала риск  смерти на  4%. 
Авторы сочли целесообразным 
максимально возможное пролонги-
рование беременности в интересах 
не только плода, но и матери [8].
В  ряде исследований показана воз-
можность предотвращения ПР или 
пролонгирования беременности при 
использовании препаратов прогесте-
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рона, цервикального серкляжа или 
акушерских пессариев [9–12]. Данные 
способы профилактики ПР начинают 
применять с ранних сроков беремен-
ности. Однако у одной части беремен-
ных они неэффективны, у других пре-
ждевременная родовая деятельность 
инициируется даже в отсутствие оче-
видных факторов риска. В таких случа-
ях возникает необходимость экстрен-
ного купирования сократительной 
деятельности матки. Пролонгирова-
ние беременности особенно актуаль-
но при развитии преждевременной 
родовой деятельности на сроке менее 
28 недель и имеет своей целью сфор-
мировать резерв времени для проведе-
ния профилактики дистресс-синдрома 
плода. Между тем целесообразно про-
лонгировать беременность до макси-
мально возможного срока, желательно 
до 37 недель [3, 13].
Использование бета-адреномиме-
тиков, блокаторов кальциевых ка-
налов и блокаторов окситоциновых 
рецепторов позволяет пролонгиро-
вать беременность при угрожающих 
преждевременных родах от 48 часов 
до семи суток [14, 15].
Атозибан  – средство, угнетающее 
родовую деятельность, блокатор 
окситоциновых рецепторов, син-
тетический пептид, являющийся 
конкурентным антагонистом че-
ловеческого окситоцина на уровне 
рецепторов. Атозибан, связываясь 
с рецепторами окситоцина, снижа-
ет частоту маточных сокращений 
и тонус миометрия, подавляя сокра-
тимость матки. Кроме того, атозибан 
связывается с  рецепторами вазо-
прессина, подавляя его эффект, при 
этом не оказывая влияния на сердеч-
но-сосудистую систему [14, 15].
В  России используется препарат 
Трактоцил («Ферринг ГмБХ», Герма-
ния) в ампулах по 1 мл, содержащих 
7,5 мг атозибана. Опыт использо-
вания блокаторов окситоциновых 
рецепторов представлен в  неболь-
шом количестве отечественных ис-
следований. О.Р. Баев и соавт. (2018) 
изучали эффективность атозибана 
в реальной клинической практике. 
На фоне применения препарата ку-
пировать родовую деятельность в те-
чение 48 часов удалось в 96,5% слу-
чаев. При этом до физиологического 
срока родов беременность была про-
лонгирована у 33,3% пациенток [15].

В  другом исследовании приоста-
новить прогрессирование угрозы 
прерывания беременности удалось 
у 71,9% женщин, а доносить бере-
менность до срока смогли 31,5% па-
циенток [13].
Л.Д. Белоцерковцева и соавт. (2017) 
продемонстрировали возможность 
атозибана пролонгировать беремен-
ность более чем на 48 часов у 76,5% 
пациенток [16].
Согласно данным О.Ф. Серовой 
и соавт. (2015), токолиз атозибаном 
позволяет завершить профилакти-
ку дистресс-синдрома плода и улуч-
шить перинатальные исходы [17].
В  ряде зарубежных исследований 
показана не только высокая эффек-
тивность атозибана, но и его безо-
пасность для матери, плода и ново-
рожденного [18, 19].
Цель данного исследования – оце-
нить эффективность атозибана 
в  предотвращении ранних ПР 
у женщин, проживающих в странах 
с жарким климатом.

Материал и методы
В  обсервационном (наблюдатель-
ном) ретроспективном исследова-
нии изучены исходы беременности 
у женщин, у которых во втором три-
местре беременности возникла кли-
ника угрожающих ПР. Пациенткам 
назначали блокатор окситоциновых 
рецепторов атозибан.
Исследование проведено в государст-
венном госпитале Аль-Дейд (г. Аль-
Дейд, эмират Шарджа, Объединенные 
Арабские Эмираты (ОАЭ), генераль-
ный директор  – д-р Саляма Саид 
Хумейди (Salama Saeed Humaidi)). 
Из числа родивших в этом госпитале 
за период 2016–2017 гг. сформирована 
репрезентативная выборка из 30 жен-
щин, которые обратились за специа-
лизированной помощью по поводу 
угрозы прерывания беременности во 
втором триместре и у которых бере-
менность успешно завершилась ро-
ждением живого плода.
Критериями включения в исследо-
вание были одноплодная беремен-
ность, симптомы угрозы прерыва-
ния беременности (схваткообразная 
боль в  животе, периодическое на-
пряжение матки), желание женщи-
ны пролонгировать беременность, 
целый плодный пузырь, живой плод. 
Критерии исключения – многоплод-

ная беременность, преждевремен-
ный разрыв плодных оболочек.
Течение беременности и  исходов 
родов изучали в три этапа. На первом 
этапе при первой  госпитализации 
наряду с  анамнестическими дан-
ными оценивали характер родовой 
деятельности по  данным кардио-
токографии (КТГ), длину и ширину 
цервикального канала по  результа-
там ультразвукового исследования 
(УЗИ), схему применения и эффек-
тивность атозибана. На втором этапе 
женщин разделили на  две  группы. 
Первую составили беременные, ко-
торым не потребовался повторный 
курс атозибана, вторую  – беремен-
ные с возобновлением симптомов ПР 
и госпитализированные повторно. Во 
время второй госпитализации также 
оценивали характер родовой деятель-
ности по данным КТГ, длину шейки 
матки и ширину цервикального ка-
нала по результатам УЗИ, схему при-
менения и эффективность атозибана. 
На третьем этапе анализировали ис-
ходы родов для женщины и плода во 
всех случаях проведения токолиза.
Атозибан применяли в  соответ-
ствии со  схемой, представленной 
в инструкции к препарату, и про-
токолом преждевременных родов, 
принятым в клинике Аль-Дейд [20]. 
Инструкция к  препарату, зареги-
стрированная в  ОАЭ, полностью 
соответствует инструкции к препа-
рату Трактоцил («Ферринг ГмБХ», 
Германия), применяемому в  Рос-
сии. После установления диагноза 
угрожающих преждевременных 
родов начиналось введение препа-
рата в дозе 6,75 мг (0,9 мл препара-
та) внутривенно в течение минуты. 
Далее инфузия продолжалась в те-
чение трех часов в дозе 300 мкг/мин 
(5 мл препарата, скорость введения – 
24 мл/ч, доза атозибана – 18 мг/ч). 
При недостаточном эффекте от пре-
дыдущих этапов инфузия продол-
жалась в дозе 100 мкг/мин (5 мл пре-
парата, скорость введения – 8 мл/ч, 
доза атозибана – 6 мг/ч) в течение 
максимально 48 часов.
Всем пациенткам проводили мони-
торинг сокращений матки по дан-
ным КТГ, пульсометрию, оценива-
ли сердечную деятельность плода 
по КТГ и с помощью аускультации.
Статистический анализ результатов 
исследования выполнен с помощью 
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пакета статистических компьютер-
ных программ Microsoft Office Excel. 
Рассчитаны среднее арифметическое 
и стандартное отклонение – M (SD), 
95% ДИ для среднего и пропорции.

Результаты
Возраст пациенток составил 
(M (SD)) 28,7 (6,2)  года (95% ДИ 
26,2–31,0). 15 (50%) женщин (95% 
ДИ 31,1–68,2) были в  возрасте 
18–28 лет, 13 (43,3%) (95% ДИ 24,0–
61,6) – в возрасте 29–37 лет, 2 (6,7%) 
женщины (95% ДИ 1,3–15,2) – в воз-
расте 38–46 лет. Все пациентки про-
живали в странах Ближнего Востока: 
21 (71%) пациентка (95% ДИ 53,1–
86,5) из ОАЭ и Омана, 9 (29,0%) (95% 
ДИ 13,1–46,9) – из других стран (Па-
кистан, Сирия). Социальный статус 
представлен следующими группами: 
домохозяйки – 10 (33,3%) (95% ДИ 
16,1–49,9), служащие  – 11 (36,6%) 
(95% ДИ 15,0–51,0), студентки  – 
9 (30,3%) (95% ДИ 13,2–47,4).
7 (22,5%) (95% ДИ 7,3–38,7) женщин 
были впервые беременными. Жен-
щин с  повторной беременностью 
насчитывалось 23 (87,5%) (95% ДИ 
60,9–92,3). Из числа последних па-
циентки имели в среднем (M (SD)) 
2,8 (1,6) беременности (95% ДИ 2,21–
3,39), причем 8 (26,7%) женщин  – 
от четырех до шести беременностей 
(95% ДИ 10,0–43,1).

Прерывание беременности в анам-
незе имело место у  8 (26,7%) жен-
щин (95% ДИ 10–43). Но  во всех 
случаях беременность прерывалась 
по медицинским показаниям в связи 
с прекращением ее развития. Пре-
рывание беременности проводилось 
либо медикаментозно, либо путем 
мануальной вакуумной аспирации. 
Искусственного аборта по желанию 
не зафиксировано ни в одном случае.
21 (71,0%) женщина имела в анамне-
зе роды (95% ДИ 53–86), в среднем 
1,7 (1,5) родов (95% ДИ 1,15–2,25). 
У 17 (56,7%) пациенток зарегистри-
ровано 1–3 родов (95% ДИ 38–75), 
у  4 (13,3%)  – 4–5 родов (95% ДИ 
0,7–26). Трое (10,1%) родов были 
преждевременными, 4 (13,3%) – аб-
доминальными (95% ДИ 0,7–26). 
У двух женщин было по три опера-
ции кесарева сечения в  анамнезе. 
25  (83,3%) женщин (95% ДИ 69,1–
97,5) наблюдались по беременности 
в поликлинике.
В связи с появлением клиники уг-
розы преждевременных родов па-
циентки были госпитализированы 
в отделение дородовой госпитали-
зации на сроке 24–35 недель. 46,6% 
находились на сроке очень ранних 
преждевременных родов (рис. 1).
Все пациентки поступили с целым 
плодным пузырем, головное пред-
лежание отмечалось у  28 (93,3%) 
женщин (95% ДИ 84,0–102,6), в двух 
случаях предлежащей частью был 
тазовый конец плода. У 28 (93,3%) 
беременных (95% ДИ 84,0–102,6) 
на момент госпитализации по КТГ 
регистрировались регулярные со-
кращения матки, клинически отме-
чалось периодическое кратковре-
менное повышение тонуса матки.
Состояние шейки матки оценива-
ли по данным УЗИ. При первой го-
спитализации длина цервикального 
канала составила (M (SD)) 2,4 (0,6) 
см (95% ДИ 2,13–2,66), ширина вну-
треннего зева (M (SD))  – 1,0  (0,8) 
см (95% ДИ 0,71–1,29) (таблица). 
На  этом этапе всем женщинам 
(100%) были введены две дозы пре-
парата. Третью дозу получили 
15 (50%) беременных.
У одной пациентки на сроке 33 не-
дели после введения атозибана за-
регистрирована острая  гипоксия 
плода, что послужило поводом для 
экстренного абдоминального родо-

разрешения. 29 пациенток выписа-
ны с сохраненной беременностью.
Повторно в  отделение патоло-
гии беременных с  клиникой ПР 
были госпитализированы 10 (33,3%) 
беременных (95% ДИ 16,3–50,3), 
у  которых срок беременности со-
ставлял (M (SD)) 33,4 (3,3) недели 
(95% ДИ 30,9–35,7).
В одном случае на сроке 32 недели 
при длине шейки матки 3 см и ши-
рине цервикального канала 0,5 см 
зарегистрирована острая гипоксия 
плода и предпринято экстренное аб-
доминальное родоразрешение. Еще 
у одной пациентки на сроке 37 недель 
при поступлении зафиксированы 
три схватки за десять минут, укоро-
чение шейки матки до 0,5 см, рас-
крытие маточного зева до 7 см. Эта 
пациентка была переведена в родо-
вую палату. В одном случае на сроке 
37 недель проведен наружный пово-
рот плода из тазового предлежания 
в головное при длине шейки матки 
3 см и сомкнутом цервикальном ка-
нале, продолжено наблюдение. Двум 
беременным на сроке 36 недель при 
длине шейки матки 1 см и сомкну-
том цервикальном канале назна-
чена терапия спазмолитическими 
средствами. Наблюдение в условиях 
стационара продолжалось в течение 
24 часов, затем женщин выписали 
домой.
Пяти пациенткам со сроком бере-
менности 32,0 (1,9) недели (95% ДИ 
29,9–34,1), регулярными схватками 
по трое за десять минут при целом 
плодном пузыре повторно введе-
но по  две дозы препарата. Длина 
цервикального канала у  них была 
2 (0,57) см (95% ДИ 1,35–2,65), ши-
рина – 1 (0,57) см (95% ДИ 0,35–1,65).
У всех беременных удалось купиро-
вать клинику угрожающих прежде-
временных родов и пролонгировать 
беременность.
В целом в изучаемой группе срок бе-
ременности к моменту ее заверше-
ния составил 38,2 (2,0) недели (95% 
ДИ 37,37–38,94). На сроке до 33 не-
дель родили 2 (6,7%) женщины (95% 
ДИ 2,7–15,9), на сроке 34–37 недель – 
6 (20,0%) женщин (95% ДИ 5,1–34,9), 
на сроке более 37 недель – подавляю-
щее большинство – 22 (73,3%) паци-
ентки (95% ДИ 53,7–89,7%).
Абдоминальное родоразрешение 
предпринято в  8 (26,7%) случаях 

Параметры шейки матки при первой госпитализации 
перед первым курсом атозибана
Показатель Абс. (%) 95% ДИ
Длина цервикального канала, см
< 1 см 2 (9,7) 2,7–15,9
1–2 см 16 (51,6) 51,7–54,9
> 3 см 12 (46,7) 21,1–58,2
Ширина цервикального канала, см
Сомкнут 3 (9,7) 1,1–21,1
0,5–1 см 23 (76,7) 60,9–92,3
> 2 см 4 (13,3) 10,2–36,8
4 см 1 (3,3) 2,7–9,4

Рис. 1. Срок беременности при первой госпитализации
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(95% ДИ 10,6–42,6). Показанием 
для кесарева сечения послужили 
неотложные состояния в  виде тя-
желой преэклампсии, отслойки 
нормально расположенной плацен-
ты и  внутриутробного страдания 
плода. В 6 (20%) случаях (95% ДИ 
5,1–34,9) абдоминальные роды про-
изошли на сроке преждевременных 
родов, в 2 (6,7%) (95% ДИ 2,7–15,9) – 
на сроке 38–40 недель. Среди преж-
девременных родов доля абдоми-
нальных составила 6 (75,0%) (95% 
ДИ 70,4–79,6), среди своевременных 
родов – 2 (9,1%) (95% ДИ 3,5–21,7).
Все новорожденные родились жи-
выми. Оценка по  шкале Апгар 
в  двух случаях  – 6/7 и  7/8 бал-
лов, в  остальных  – 9/10 баллов. 
Масса новорожденных состави-
ла 3059  (539,7)  г  (95% ДИ 2857,5–
3260,5). Масса 63,4% новорожден-
ных превысила 3000 г (рис. 2).

Обсуждение
Беременные с  угрожающими ПР, 
которым проведен токолиз атози-
баном, преимущественно были 
в возрасте до 30 лет. Преобладания 
какой-либо возрастной категории 
не установлено. Несмотря на то что 
роды проходили в ОАЭ, женщины 
проживали в разных странах Ближ-
него Востока. Различий в социаль-
ном статусе не  отмечалось: при-
мерно в равной степени пациентки 
были домохозяйками, служащими 
и  студентками. Молодой возраст 
и социальная занятость не препят-
ствовали многочисленным бере-
менностям и  родам: подавляющее 
большинство были повторно бере-
менными и  повторно родящими. 
При этом значительная доля жен-
щин, в  анамнезе которых имело 
место прерывание беременности, 
прибегала к медикаментозному или 
вакуумному аборту только из-за не-
развивающейся беременности. Ис-
ходы предыдущих беременностей 
в виде преждевременных или абдо-
минальных родов, в том числе мно-

гократных, существенного влияния 
в изучаемой группе не имели.
Большинство пациенток находились 
на сроке очень ранних и ранних ПР, 
когда остановка родовой деятель-
ности могла обеспечить сохране-
ние беременности, а значит, жизни 
и здоровья новорожденного. Диаг-
ноз угрожающих ПР подтверждался 
клиническими данными и показа-
телями КТГ. Ультразвуковое скани-
рование указывало на укорочение 
шейки матки и начало расширения 
цервикального канала. После вве-
дения двух доз атозибана клиника 
угрожающих ПР была купирована 
у половины пациенток, остальным 
потребовалось введение третьей 
дозы, что также привело к положи-
тельному результату. Вместе с тем 
у одной беременной зарегистриро-
вана острая гипоксия плода, что по-
служило поводом для экстренного 
абдоминального родоразрешения.
После пребывания в клинике в те-
чение 1–3 дней пациентки выписа-
ны для амбулаторного наблюдения. 
У 1/3 беременных через 6–8 недель 
при среднем сроке беременности 
33,4 (3,3) недели клиника угрожаю-
щих ПР возникла вновь. При госпи-
тализации еще у одной пациентки 
установлена острая гипоксия плода, 
предпринято экстренное абдоми-
нальное родоразрешение. У  пяти 
женщин вследствие регулярных 
сокращений матки, значительного 
укорочения шейки матки и расши-
рения цервикального канала успеш-
но проведен повторный токолиз 
атозибаном.
В  целом в  изучаемой  группе ПР 
удалось предотвратить у 73,3% па-
циенток. Преждевременные роды, 
состоявшиеся несмотря на  токо-
литическую терапию, произошли 
на  сроке 33–37 недель и  заверши-
лись рождением жизнеспособных 
младенцев.
Обращает на себя внимание высо-
кий процент абдоминальных родов 
при преждевременном завершении 

беременности  – 75,0%, что было 
обусловлено осложнениями бере-
менности (преэклампсия, отслойка 
плаценты), соматической патологи-
ей (бронхиальная астма, сахарный 
диабет) и/или внутриутробным 
страданием плода. При своевремен-
ных родах операция кесарева сече-
ния выполнена только 2,7% пациен-
ток. Случаев тяжелых заболеваний 
новорожденных и  перинатальных 
потерь не зафиксировано.

Заключение
В социальной структуре пациенток 
ОАЭ преобладают домохозяйки, 
много студенток. Арабские жен-
щины отличаются большим число 
беременностей, завершающихся ро-
дами, в том числе преждевременны-
ми, а также отсутствием в анамнезе 
абортов по желанию.
Исследованные пациентки ответст-
венно относились к беременности, 
о  чем свидетельствовал высокий 
процент наблюдений на дородовом 
этапе в медицинском учреждении. 
Своевременная оценка состояния 
родовых путей и характера родовой 
деятельности, указывавших на угро-
зу преждевременных родов, позво-
лила провести адекватный токолиз 
атозибаном и предотвратить очень 
ранние и ранние преждевременные 
роды у 26,7% беременных и пролон-
гировать беременность до срока до-
ношенного плода у 73,3% женщин.  
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T.A. Oboskalova, PhD, Prof.1, A.V. Rotaru2, M.K. Kiseleva, PhD1, V.I. Konovalov, PhD, Prof.1

1 Ural State Medical University
2 Al-Daid State Hospital (Al-Daid, Emirate of Sharjah, United Arab Emirates)

Contact person: Marina K. Kiseleva, kmk61@yandex.ru 

Objective – to evaluate the effectiveness of atosiban in preventing early PR. 
Material and methods. An observational retrospective study of pregnancy outcomes was conducted in 30 women 
with the clinic of threatened preterm labor, who underwent tocolysis with the oxytocin receptor blocker atosiban. 
The study was conducted at the Al-Daid State Hospital (Al-Daid, Emirate of Sharjah, United Arab Emirates, 
Director – Dr. Salama Saeed Humaidi). 
Results. In all pregnant women at the time of the 1st hospitalization, regular uterine contractions were recorded 
according to the cardiotocogram, the length of the cervical canal was M (SD) 2.4 (0.6) cm (95% CI 2.13–2.66), the width 
of the internal pharynx M (SD) 1.0 (0.8) (95% CI 0.71–1.29). All women were administered 2 doses of the drug (100%), 
3 doses – 15 pregnant women (50%) with a positive effect. Repeated hospitalization was required in 10 pregnant women 
(33.3%). 5 patients with a gestation period of 32.0 (1.89) weeks, regular contractions of 3 in 10 minutes with a whole fetal 
bladder were re-administered 2 doses of the drug. The length of the cervical canal was 2 (0.57) cm, width 1 (0.57) cm. In all 
women, it was possible to prolong pregnancy to 38.2 (2.0) weeks. In the period up to 33 weeks, 6.7% of women gave birth, 
34–37 weeks – 20.0%, more than 37 weeks – 73.3%. The weight of newborn 3059 (539,7) g (95% CI 2857,5–3260,5).
Key words: tocolysis, preterm birth, atosiban
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