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1. ОБЩИЕ ПОЛОЖЕНИЯ 

1.1. Терминология 
• Неразвивающаяся беременность (синоним — замершая беременность) — гибель эмбриона 
или плода на сроке до 22 нед гестации при отсутствии экспульсии продуктов зачатия из полости 
матки1. 
Комментарий. Замершую беременность можно рассматривать как один из вариантов выкидыша, однако в 
отличие от самопроизвольного прерывания гестации при этом не наблюдают спонтанное опорожнение 
полости матки. В 2020 году рабочая группа Европейского общества репродукции человека и эмбриологии 
(European society of human reproduction and embryology, ESHRE) подчеркнула, что говорить в целом о 
выкидыше целесообразно только при локализации зародыша в матке2. 

• На основании результатов УЗИ выделяют два типа неразвивающейся беременности: 
анэмбрионию и раннюю гибель эмбриона (плода). 
• Анэмбриония (в англоязычной медицинской литературе — blighted ovum, «испорченная 
яйцеклетка») — состояние, при котором после зачатия эмбрион изначально не развивается или 
останавливается в развитии c последующей полной реабсорбцией. В этом случае при УЗИ 
наблюдают феномен «пустого» плодного яйца.  
Комментарий. Феномен «пустого» плодного яйца можно встретить также при малом сроке развивающейся 
беременности, поэтому в сомнительных случаях сонографические исследования необходимо повторить.  

В 2015 году рабочая группа ESHRE предложила также использовать термин «выкидыш с желточным мешком» 
(yolk sac miscarriage) для ситуаций, когда при УЗИ не наблюдают эмбрион, но отмечают наличие желточного 
мешка3. Этот диагноз пока не нашёл широкого признания в российской и мировой клинической практике. 

• Раннюю гибель эмбриона (плода) диагностируют при УЗИ, если у эмбриона в полости матки 
отсутствует сердцебиение.  
Комментарий. Французские клинические рекомендации определяют раннюю гибель эмбриона (плода) как 
прекращение роста плодного яйца/эмбриона и и/или прекращение сердечной деятельности плода на сроке 
до 14 нед гестации4.  

Ряд экспертов называют раннюю гибель эмбриона несостоявшимся выкидышем (missed abortion), 
подразумевая, что это состояние — лишь этап невынашивания беременности. 

• В Международной классификации болезней 10-го пересмотра для неразвивающейся 
беременности предусмотрены перечисленные ниже коды.  
• O02.0 Погибшее плодное яйцо и непузырный занос. 
• O02.1 Несостоявшийся выкидыш. Ранняя гибель плода с задержкой в матке. 
Комментарий. По мнению некоторых специалистов, термин «несостоявшийся выкидыш» (missed abortion) 
использовать нежелательно5. 

1.2. Эпидемиология 
• Распространённость замершей беременности составляет около 2% при одноплодных гестациях; 
при наличии близнецов — вдвое выше6.  
Комментарий. По данным крупного британского исследования, показатель достигает 2,8% при УЗ-скрининге 
на сроке 10–13 нед (их них 62,5% — ранняя гибель, 37,5% — анэмбрионии)7, а после инвазивного 
тестирования — 1,18–2,01% в зависимости от использованного метода8. 

2. ЭТИОЛОГИЯ И ПАТОГЕНЕЗ НЕРАЗВИВАЮЩЕЙСЯ 
БЕРЕМЕННОСТИ 

• Выявление и коррекция причин неразвивающейся беременности могут предупредить привычное 
невынашивание. 
Комментарий. Неразвивающаяся беременность, как и репродуктивные потери в целом, — многофакторное 
и полиэтиологичное состояние, точные механизмы которого не всегда удаётся установить. Это затрудняет 
предупреждение неблагоприятных исходов в дальнейшем.  

• Этиологические факторы неразвивающейся беременности сходны с таковыми для выкидышей 
на ранних сроках беременности в целом. В качестве основных причин выделяют9: 
• генетические; 
• анатомические; 
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• инфекционные;  
• эндокринные;  
• токсические;  
• иммунные.  

2.1. Факторы риска 
• Поздний репродуктивный возраст матери — наиболее значимый фактор риска ранних 
репродуктивных потерь, что обусловлено увеличением вероятности хромосомных аномалий.  
Комментарий. По данным норвежского проспективного когортного исследования национального регистра 
беременных (более 421 тыс. участниц) риск репродуктивных потерь был самым низким (10%) в возрастной 
группе 25–29 лет, достигнув 53% у беременных в возрасте 45 лет и старше10. Предполагают, что возраст отца 
и его соматический статус также могут оказывать влияние на развитие замершей беременности11. 

• Репродуктивные потери в анамнезе независимо от возраста матери также значимо 
увеличивают риск неразвивающейся беременности10.  
Комментарий. Скорее всего ассоциация осложнённого акушерско-гинекологического анамнеза и 
неразвивающейся беременности обусловлена сохранением причин, послуживших причинами репродуктивных 
потерь в прошлом, которые не были выявлены и устранены. 

• С репродуктивными потерями ассоциированы употребление беременной алкоголя, кофеина 
(4–5 чашек кофе), курение (более 10 сигарет в день), а также использование кокаина. 
Комментарий. К факторам риска неразвивающейся беременности относят также высокий уровень 
загрязнения воздуха, влияние стресса и др.12,13 Замершая беременность может быть сопряжена с пассивным 
курением, воздействием тяжёлых металлов и фталатов14,15, однако для подтверждения этих данных 
необходимы дополнительные исследования. 
• Токсины и профессиональные вредности — ионизирующее излучение, пестициды, вдыхание 
анестезиологических газов — повышают риск выкидыша на ранних сроках беременности. 
• Хронические заболевания матери, в том числе антифосфолипидный синдром (АФС), 
синдром поликистоза яичников, заболевания щитовидной железы, некомпенсированный 
сахарный диабет, ассоциированы с повышенным риском репродуктивных потерь. 
• Инфекции, передаваемые половым путём, и некоторые иные инфекционные заболевания 
матери повышают риск выкидышей на ранних сроках беременности. 
• С нарушением течения ранней беременности ассоциирован приём таких лекарственных 
препаратов, как цитостатики, противогрибковые средства, нестероидные 
противовоспалительные средства, ретиноиды, антидепрессанты. 
• Ожирение и дефицит микронутриентов в целом влияют не только на здоровье женщины, но 
и на исходы беременности16.  
Комментарий. Содержание витамина D в сыворотке значительно снижено, а соотношение 
кальций/холекальциферол — повышено у пациенток с неразвивающейся беременностью по сравнению с 
женщинами без осложнённого течения гестации. Предполагают, что оценка этих параметров может стать 
маркёром беременности повышенного риска.  

По данным отечественного исследования (2019) гипомагнезиемия ассоциирована с наличием в анамнезе 
спорадических эпизодов неразвивающейся беременности, тогда как нутриентный статус при привычном 
невынашивании был сопоставим с таковым контрольной группы17.  

• С невынашиванием беременности ассоциированы такие аномалии развития и органические 
заболевания половых органов, как врождённые пороки развития матки, миома матки, 
внутриматочные синехии, а также наличие в анамнезе операций на шейке матки. 
• Неполноценная секреторная трансформация эндометрия в условиях недостаточности 
лютеиновой фазы, сдвиг имплантационного окна или неадекватная реакция на прогестерон 
со стороны органов-мишеней — распространённые причины потерь беременности в I триместре. 

2.2. Причины неразвивающейся беременности 

2.2.1. Генетические аномалии 
• Большинство специалистов считают ведущей причиной неразвивающейся беременности 
генетический фактор. Как правило, при развитии эмбриона мутации возникают de novo — 
именно поэтому генетическое консультирование на этапе прегравидарной подготовки не всегда 
позволяет предупредить неблагоприятный исход.  
Комментарий. Российское клиническое исследование, посвящённое морфофункциональной диагностике 
причин неразвивающейся беременности в I триместре, показало, что наличие полиморфных ворсин 
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хориона с гидропическими изменениями гиповаскуляризированной гипоплазированной стромы, истончением 
хориального синцития — косвенное отражение хромосомных нарушений в трофобласте18. 

• Выделяют следующие причины хромосомных аномалий19. 
• Сбой мейотического деления: нерасхождение гомологичных хромосом, что приводит к 

появлению моносомии или трисомии. Нерасхождение хромосом в яйцеклетках и сперматозоидах 
может произойти в любом периоде мейотического деления. 

• Аномальный процесс кроссинговера при мейотическом делении гамет (например, обмен 
участками негомологичных хромосом). 

• Проблемы, возникающие при оплодотворении: оплодотворение ооцита двумя сперматозоидами 
(диспермия), в результате чего возникает триплоидный эмбрион. 

• Нарушения первых митотических делений: полная тетраплоидия, возникающая при первом 
делении митоза, приводит к удвоению хромосом и отсутствию разделения цитоплазмы. 

• Возникновение мозаицизма на этапе митотического деления эмбриона при аномальном 
расхождении хромосом в клетках эмбриона, начиная со второго клеточного деления после 
образования зиготы. 

Комментарий. В поиске специфичных для неразвивающейся беременности генетических нарушений интерес 
представляет иранская работа (2014), в которой у состоявших в родственном браке супругов после 4 
эпизодов неразвивающейся беременности на сроках 8–10 нед гестации было произведено хромосомное 
исследование. С помощью техники G-бэндинга с высоким разрешением выявили гетероморфизм 
хромосомы 9 в одном и том же локусе у обоих партнёров (46,XX — 9p11-q13 и 46,XY — 9p11-q13)20. 

• Хромосомные аномалии и фрагментация ДНК сперматозоидов могут препятствовать как 
зачатию, так и нормальному течению беременности21,22. 

2.2.2. Молекулярные процессы 
• Иммунная система обеспечивает нормальное течение процессов оплодотворения, 
имплантации и плацентации. Нарушение иммунной толерантности организма матери к 
семиаллогенному плоду приводит к неблагоприятным исходам беременности. 
Комментарий. Предполагают, что при нормальном кариотипе плода человеческие лейкоцитарные антигены 
E (human leukocyte antigens E, HLA-E) и NK-лимфоциты — основные звенья патогенеза анэмбрионии, часто 
обусловливающие ранние репродуктивные потери23. По данным индонезийских исследователей, экспрессия 
HLA-E во вневорсинчатом трофобласте была ниже, а содержание NK-лимфоцитов в трофобласте и 
децидуальной ткани — выше у пациенток с неразвивающейся беременностью по сравнению с контрольной 
группой женщин с доношенной беременностью24. 
• До 10% неразвивающейся беременности связаны с системными аутоиммунными 
состояниями, приводящими к развитию АФС.  
Комментарий. Патофизиологические процессы при спонтанном прерывании беременности у пациенток с 
АФС скорее всего связаны с воспалением хориона/плаценты и нарушением нормальной функции 
трофобласта, а не с протромботическими явлениями25. 

• Точный механизм неразвивающейся беременности при дефектах на молекулярном уровне к 
настоящему времени не описан. Установлено, что нарушения таких биологических процессов, как 
ангиогенез, апоптоз и воспаление, дисбаланс их регуляторных путей, а также возникновение 
гипоксии играют важную роль в патогенезе неразвивающейся беременности. 
Комментарий. При оценке экспрессии рецепторов эстрогена в железах эндометрия выявлено её 
достоверное повышение на сроках 5–6 и 7–8 нед у пациенток с неразвивающейся беременностью при 
сопоставлении с группами сравнения на аналогичных сроках гестации (р<0,01). В то же время экспрессия 
рецепторов сосудисто-эндотелиального фактора роста (СЭФР) в ворсинах хориона в группах с нормально 
протекающей беременностью была достоверно выше (р<0,01), что связано с нормальным развитием и 
функционированием сосудистого русла. При сопоставлении данных основной группы с контрольной на 7–8 
нед гестации выявляли достоверное снижение экспрессии СЭФР26. 
• Один из вероятных патогенетических механизмов сохранения погибшего эмбриона или пустого 
плодного яйца в полости матки — ареактивность миометрия, что может быть следствием 
структурно-функциональной неполноценности эндометрия (неадекватной трансформации, 
недостаточности рецепторного аппарата) в зоне имплантации и высокой пролиферативной 
способности ворсинчатого хориона, что приводит к его глубокой инвазии.  
Комментарий. Развитию неразвивающейся беременности могут способствовать неполноценность 
иммунных реакций отторжения наполовину чужеродного плодного яйца и сократительная гипофункция 
миометрия (дефекты ферментативно-белкового метаболизма и отсутствие гормональной поддержки со 
стороны погибшего плодного яйца)27.  

2.2.3. Инфекционные заболевания 
• В структуре причин репродуктивных потерь около 15% занимают инфекционные процессы28.  
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Комментарий. При парвовирусной инфекции B19 во время беременности примерно в 8% наблюдают 
неблагоприятный исход29. У пациенток с сифилисом, не получающих терапию, этот показатель достигает 
21%30. Большую опасность представляют инфекции группы TORCH, особенно при одновременном 
инфицировании двумя или тремя патогенами этой группы31. Следует отметить, что убедительных данных о 
влиянии вируса иммунодефицита человека на развитие неразвивающейся беременности пока не 
получено32. 

2.2.4. Врождённые и приобретённые заболевания органов женской 
репродуктивной системы 
• Анатомические изменения матки, обусловленные миоматозными узлами, полипами, 
сращениями или врождёнными аномалиями, могут приводить к НРБ, однако их влияние во многом 
зависит от характера нарушения. Как правило, их выявляют уже после эпизода прерывания 
беременности.  
Комментарий. В исследовании, включившем 104 женщин с привычным невынашиванием беременности, 
наиболее частыми причинами, которые, вероятно, способствовали репродуктивным потерям, были 
внутриматочные сращения (синдром Ашермана) — 15%, миоматозные узлы — 14%, перегородка матки — 3% 
и полипы эндометрия — 2%33. При этом в метаанализе пяти исследований, включающих более 21 тыс. 
пациенток, не было выявлено связи между миомой матки и неразвивающейся беременностью34.  

2.2.5. Эндокринные нарушения 
• Сахарный диабет 1-го и 2-го типов может приводить к неразвивающейся беременности.  
Комментарий. Компенсированный сахарный диабет 2-го типа практически не влияет на прогноз 
беременности. Именно поэтому необходимо корригировать углеводный обмен на этапе прегравидарной 
подготовки, а также обеспечивать нормальную концентрацию глюкозы в плазме крови во время гестации.  

• Синдром поликистоза яичников ассоциирован с неблагоприятными репродуктивными исходами, 
включая неразвивающуюся беременность. 
Комментарий. У пациенток с неразвивающейся беременностью на фоне синдрома поликистоза яичников, 
помимо метаболических нарушений, подтверждены изменения количественного и качественного состава 
тучных клеток в образцах децидуальной ткани35.  

• Инсулинорезистентность может способствовать неразвивающейся беременности из-за 
увеличения концентрации циркулирующего тестостерона и гипергомоцистеинемии.  
Комментарий. Гипергомоцистеинемия ассоциирована с нарушением кровоснабжения эндометрия и 
целостности сосудов, что усиливает оксидативный стресс в эндотелии сосудов и, таким образом, 
обусловливает нарушение развития эмбриона36.  

• Риск репродуктивных потерь значительно возрастает у пациенток с избыточной массой тела 
и ожирением.  
Комментарий. Несмотря на множество исследований, патогенез неразвивающейся беременности при 
эндокринно-обменных нарушениях до конца не установлен. Предполагают, что они могут отрицательно 
влиять на качество ооцитов и эмбриона и сопряжены с гормональными изменениями, препятствующими 
нормальному течению гестационного периода. Причиной репродуктивных потерь также может служить 
нарушение рецептивности эндометрия, повышенная экспрессия цитокинов и недостаточное кровоснабжение 
эндометрия и плаценты37, а также дефицит витамина D из-за депонирования его в жировой ткани. 

• Заболевания щитовидной железы нередко диагностируют у пациенток с невынашиванием 
беременности.  
Комментарий. Планирование беременности требует обязательной компенсации гипотиреоза. Готовиться 
к гестации у пациенток с гипертиреозом целесообразно только после радикального лечения: 
тиреоидэктомии или терапии радиоактивным йодом. Некоторые исследователи считают, что определение 
антител к тиреопероксидазе может служить самостоятельным маркёром беременности повышенного риска, 
однако этот вопрос дискутабелен36,38. 

• Гиперпролактинемия ассоциирована с невынашиванием беременности, включая 
неразвивающуюся беременность. 
Комментарий. До наступления беременности концентрацию пролактина необходимо нормализовать (и 
добиться сокращения макропролактиномы в размерах при её наличии). 

3. ДИАГНОСТИКА 
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3.1. Физикальное обследование 
• Физикальное обследование во время беременности должно соответствовать клиническим 
рекомендациям «Нормальная беременность». 
Комментарий. Клинические проявления неразвивающейся беременности могут отсутствовать, особенно на 
ранних сроках гестации. При задержке мёртвого плода свыше 3–4 нед в матке у некоторых пациенток 
отмечают повышение температуры тела, ухудшение общего самочувствия, боли внизу живота, мажущие 
выделения из половых путей. Однако даже эти признаки нельзя назвать строго специфичными для 
неразвивающейся беременности, поэтому основная диагностическая роль принадлежит УЗИ. 
• Всем пациенткам после 20-й нед гестации необходимо измерять окружность живота, высоту 
стояния дна матки с построением гравидограммы. Если показатели «отстают» от срока гестации, 
то следует назначить дополнительное УЗИ для оценки параметров и состояния плода, маточно-
плацентарного кровотока, а также определения количества околоплодных вод.  
Комментарий. Для измерения окружности живота надлежит использовать немаркированную ленту, чтобы 
избежать предвзятых результатов. Несоответствие высота дна матки гестационному сроку может быть при 
задержке роста плода.  

3.2. Инструментальные методы 
• УЗИ — наиболее информативный метод диагностики неразвивающейся беременности.  
Комментарий. При выполнении сонографического исследования необходимо дифференцировать замершую 
гестацию от прогрессирующей и исключить внематочную беременность. На ранних сроках предпочтение 
отдают трансвагинальному УЗИ, при его невозможности сонографию выполняют трансабдоминально.  
• Определены следующие УЗ-диагностические критерии неразвивающейся беременности39,40. 
• Копчико-теменной размер (КТР) плода 7 мм и более, сердцебиения нет. 
• Средний диаметр плодного яйца 25 мм и более, эмбриона нет. 
Комментарий. Измерять диаметр плодного яйца необходимо в трёх проекциях, а затем рассчитать его 
среднее значение. При верификации хотя бы одного из указанных выше критериев диагноз неразвивающейся 
беременности правомочен, однако наличие этих маркёров должен подтвердить второй специалист 
функциональной диагностики1,40. Рабочая группа Национального институт охраны здоровья и 
совершенствования медицинской помощи Великобритании (National institute for health and care excellence, 
NICE) рассматривают также возможность повторного обследования пациентки через 7–14 дней (в зависимости 
от используемого УЗ-доступа) для установления окончательного заключения40. 

• При повторных УЗИ неразвивающуюся беременность диагностируют, если 39–41: 
• эмбриона с сердцебиением нет через 2 нед и более после того, как на УЗИ наблюдали плодное 

яйцо без желточного мешка; 
• эмбриона с сердцебиением нет через 11 сут и более после того, как на УЗИ наблюдали плодное 

яйцо с желточным мешком. 
• Выделяют также прогностические УЗ-критерии неразвивающейся беременности39,41. 
• КТР плода менее 7 мм, сердцебиения нет. 
 Средний диаметр плодного яйца 16–24 мм, эмбриона нет. 
• Отсутствие эмбриона с сердцебиением через 7–10 дней после того, как на УЗИ наблюдали 

плодное яйцо с желточным мешком. 
• Отсутствие эмбриона через 6 и более нед от начала последней менструации. 
• Пустой амнион (наблюдают амнион рядом с желточным мешком и отсутствие эмбриона). 
• Увеличенный желточный мешок (более 7 мм). 
• Маленький плодный мешок относительно размеров эмбриона (разница между средним 

диаметром плодного мешка и КТР плода менее 5 мм). 
Комментарий. Эти признаки позволяют лишь заподозрить неразвивающуюся беременность, для её 
подтверждения или исключения необходимы динамические УЗИ. Некоторые исследователи указывают, что 
использовать в качестве прогностического критерия расчёт разницы между диаметром плодного яйца и КТР 
нецелесообразно42, а дополнительную ценность имеет феномен «желточного стебелька» (yolk stalk sign)43,44.  

Желточный стебелёк — трубчатая структура, соединяющая желточный мешок и тело эмбриона. На ранних 
сроках гестации они расположены близко друг к другу, поэтому желточный стебелёк в норме визуализировать 
не удаётся. Если эмбрион без сердцебиения начинается отделяться от желточного мешка, не достигнув 
значений КТР 5 мм и более, то в этой ситуации говорят о феномене «желточного стебелька». Результаты 
исследований подтверждают корреляцию этого признака с замершей беременностью при динамическом 
наблюдении пациенток43,44. 

• При замершей в I триместре беременности возможно выполнение эмбриофетоскопии — метода, 
обеспечивающего визуализацию и доступ к эмбриону/плоду in utero. 
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Комментарий. Трансцервикальная эмбриофетоскопия обеспечивает морфологическую оценку эмбриона, 
получение материала для цитогенетического исследования и позволяет избежать контаминации исследуемого 
образца материнскими тканями45. Исследование целесообразно выполнять при привычном невынашивании. 

3.3. Лабораторные методы 
• При беременности неуточнённой локализации рекомендовано динамическое исследование 
уровня β-ХГЧ в сочетании с сонографией. 
Комментарий. У 8-31% пациенток на ранних сроках гестации при первом визите невозможно точно 
определить место прикрепления плодного яйца при УЗИ. В этом случае динамическое исследование уровня 
β-ХГЧ допустимо применять в качестве дополнительного метода для дифференциальной диагностики 
нормально развивающейся маточной беременности, замершей беременности неясной локализации и 
прогрессирующей внематочной имплантации плодного яйца.  
• Динамическое определение концентраций β-ХГЧ помогает свести к минимуму время, 
необходимое для оценки жизнеспособности гестации46,47. При потенциально жизнеспособной 
маточной беременности (до 6-7 нед) среднее время удвоения уровня β-ХГЧ составляет 1,4-2,1 
дней. У 85% пациенток каждые 48 ч показатель увеличивается на 66% и более, у 15% — на 53–
66%48.  
Комментарий. Когда размер плодного яйца равен или превышает 3 мм и маточную беременность возможно 
визуализировать при трансвагинальном УЗИ, концентрация β-ХГЧ составляет 1500-2000 МЕ/л при (иногда 
1000 МЕ/л), 6500 МЕ/л — при трансабдоминальном (его выполняют только при невозможности 
трансвагинального доступа). Из-за различных технических особенностей УЗ-аппаратов и 
операторозависимости некоторые исследователи считают целесообразным ориентироваться на уровень β-ХГЧ 
3000 МЕ/л при выполнении трансвагинальной сонографии49. Прогностически благоприятные значения β-ХГЧ 
при многоплодной беременности не установлены.  

При концентрации гормона 2000 МЕ/л и более желточный мешок обычно доступен для УЗ-визуализации, 
однако отсутствие этой структуры не говорит о неразвивающейся беременности. Согласно французским 
клиническим рекомендациям, исключить прогрессирующую внутриматочную гестацию можно, если исходный 
уровень β-ХГЧ составил менее 2000 МЕ/л, а его прирост спустя 48 ч не превышает 15%50. 
• Определение концентрации прогестерона может помочь в прогнозировании прогрессирующей 
маточной гестации и неразвивающейся беременности51. 
Комментарий. В рутинном уточнении уровня прогестерона у здоровых женщин в период гестации нет 
необходимости, однако в сомнительных случаях определение концентрации гормона может быть полезным 
дополнением к УЗИ51.  

Уровень прогестерона в сыворотке крови менее 25 нмоль/л — предиктор нежизнеспособности беременности 
(менее 3,2 нг/мл или 10,18 нмоль/л позволяет исключить прогрессирующую внутриматочную гестацию50), его 
значение в пределах 25–60 нмоль/л повышает вероятность успешной гестации, а концентрация выше 60 
нмоль/л свидетельствует о нормальном её течении52.  

• Концентрации связанного с беременностью плазменного протеина А (Pregnancy-associated 
plasma protein-A, PAPP-A) не используют в качестве маркёра замершей беременности53. 
Комментарий. PAPP-A — высокомолекулярный цинксодержащий белок, вырабатываемый трофобластом. Его 
концентрацию определяют в материнском кровотоке в рамках скрининговых мероприятий, а значения 
используют для расчёта индивидуального риска хромосомных аномалий плода, задержке роста плода, 
преэклампсии и преждевременных родов (наряду с уровнем β-ХГЧ и результатами УЗИ)54.  

Согласно некоторым исследованиям, существует корреляция между концентрацией PAPP-A и риском гибели 
плода. Однако противоречивые сведения о чувствительности и специфичности не позволяют рекомендовать 
его в качестве маркёра неразвивающейся беременности.  
 Рутинное исследование метаболитов триптофана и сфинголипидов или определение уровня 
кисспептина у пациенток не рекомендовано55–57.  
Комментарий. Опубликованы данные о возможной прогностической значимости концентраций триптофана, 
сфинголипидов и кисспептина в материнском кровотоке, однако вопрос о рутинном исследовании до конца 
не решён. 

 При установлении диагноза полного выкидыша следует использовать все необходимые 
обследования, чтобы исключить недиагностированную внематочную беременность1. 

4. ВЕДЕНИЕ ПАЦИЕНТОК С НЕРАЗВИВАЮЩЕЙСЯ 
БЕРЕМЕННОСТЬЮ 
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• При ведении пациенток с беременностью неопределённой жизнеспособности 
используют выжидательную тактику, при подтверждённой НРБ — 
медикаментозную терапию или хирургическое лечение.  
Комментарий. При выборе тактики ведения необходимо уделить особое внимание тщательному и 
осторожному разъяснению клинической ситуации пациентке, обеспечивая лучшее понимание диагноза и 
стремясь минимизировать психологическую травму. При определении метода обязателен учёт 
предпочтений женщины. 

4.1. Выжидательная тактика  
• При сомнительных данных УЗИ и подозрении на неразвивающуюся беременность показано 
динамическое наблюдение за состоянием пациентки с использованием УЗИ. При 
кровотечении из половых путей обязательна госпитализация в гинекологический 
стационар1.  
Комментарий. Надлежит проинформировать пациентку о высокой частоте хромосомных нарушений плода 
при спорадических ранних потерях беременности, разъяснить обоснованность выжидательной тактики и 
нецелесообразность избыточной лекарственной терапии при сомнительных данных УЗИ. Важно предупредить 
женщину, что самопроизвольный выкидыш может быть неполным, и вероятность хирургического 
опорожнения матки исключить нельзя. 

Нет никаких данных в пользу того, что усиление гестагенной поддержки, добавление к терапии эстрогенов 
или иные вмешательства позволяют улучшить репродуктивные исходы при подозрении на неразвивающуюся 
беременность. Более того, согласно одной из гипотез высокий уровень прогестерона в децидуальной ткани — 
один из факторов, ответственных за задержку погибшего эмбриона в полости матки58. Назначение гестагенов 
может быть полезно в I триместре женщинам с привычным невынашиванием в анамнезе — тогда 
показанием служит именно последнее. 

• Выжидательная тактика при подтверждённой неразвивающейся беременности в Российской 
Федерации законодательно не предусмотрена.  
Комментарий. Согласно утверждённому приказом Минздрава РФ №1130н порядку оказания медицинской 
помощи по профилю «акушерство и гинекология» (2020) при выявлении медицинских показаний для 
искусственного прерывания беременности на сроке до 22 нед гестации женщин направляют в 
гинекологический стационар54.  

• Зарубежные клиницисты нередко допускают использование выжидательной тактики и при 
подтверждённой неразвивающейся беременности, обычно ограничиваясь рамками I 
триместра59,60.  
Комментарий. Длительность паузы служит предметом научных дискуссий — в частности, предложено так 
называемое «правило 2 нед», согласно которому выжидательная тактика рекомендована в течение этого 
периода61. Тайваньские специалисты по итогам ретроспективного клинического исследования, включившего 
121 пациентку с анэмбрионией, считают эффективным и безопасным ожидание в течение 3 нед62.  

Тем не менее ведущие российские специалисты полагают, что с учётом риска осложнений, обусловленных 
длительным нахождением погибшего эмбриона (плода) в матке, необходимо сразу после констатации 
данного осложнения приступать к опорожнению полости матки. Некроз ворсин хориона при неразвивающейся 
беременности впоследствии приводит к хроническому эндометриту, требующему реабилитационной терапии, 
ограничения каскада воспалительных цитокинов, восстановления структуры и рецептивности эндометрия63. 

• Длительная задержка (более 4–6 нед) погибшего эмбриона (плода) в полости матки 
отрицательно влияет на репродуктивную функцию и состояние здоровья пациентки, в том числе 
угрожая её жизни за счёт возможных септических и гемостазиологических осложнений. 
Комментарий. Несмотря на отсутствие убедительных данных о потенциальной опасности длительной 
выжидательной тактики, которые не позволяют сделать однозначные выводы, стоит своевременно 
эвакуировать продукты зачатия из полости матки. Кроме того, предложенные методы коррекции 
гемостазиологических нарушений (при их развитии) не обладают высокой эффективностью.  

4.2. Медикаментозное опорожнение полости матки 
• Медикаментозное опорожнение полости матки — более щадящий метод эвакуации продуктов 
зачатия, который не требует госпитализации и дополнительных экономических затрат. 
Комментарий. В России медикаментозная индукция выкидыша до сих пор не нашла широкого 
распространения, что связано в первую очередь с расхождениями в регламентирующих документах. В 
действующих клинических рекомендациях выбор препаратов, доз и схем применения отличаются. 
Существуют также организационные препятствия: обоснование госпитализации или амбулаторной помощи, 
различные тарифы оплаты медицинских услуг. Кроме того, для части пациенток психологически тяжело 
ждать, когда подействует препарат, зная, что эмбрион (плод) погиб.  
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• Для медикаментозного прерывания беременности используют комбинацию антагониста 
прогестероновых рецепторов мифепристона с синтетическим аналогом простагландина Е1 
мизопростолом и изолированное назначение мизопростола. 
Комментарий. Оптимальная схема применения препаратов не определена. 

• В сроке беременности до 9 нед или 63 сут аменореи (от первого дня последней нормальной 
менструации) рекомендовано применение мифепристона с последующим назначением 
мизопростола. 
Комментарий. Эта схема регламентирована российскими клиническими рекомендациями «Медикаментозное 
прерывание беременности» (2015)64. Если состояние здоровья женщины позволяет использовать препараты 
для медикаментозного прерывания беременности с учётом их противопоказаний, то дополнительного 
оформления заключения врачебной комиссии на данном сроке не требуется. 

• Для прерывания беременности пациентка в присутствии врача принимает мифепристон 
однократно внутрь в дозе 200 мг (1 таблетка) или 600 мг (3 таблетки). В течение 1–2 ч после 
приёма препарата врач осуществляет динамическое наблюдение за женщиной. Затем пациентку 
отпускают домой с предоставлением ей контактов, по которым она может (при необходимости) 
обратиться к медицинскому персоналу. 
Комментарий. Мифепристон в дозе 200 мг обладает сопоставимой эффективностью с дозой 600 мг. 

• Через 24–48 ч после приёма мифепристона при повторном посещении врача пациентка 
принимает второй препарат из комбинации лекарственных средств: мизопростол 400 мкг (2 
таблетки) внутрь при отсутствии менструации до 49 сут или 800 мкг (4 таблетки) сублингвально, 
буккально или вагинально — от 50 до 63 сут. В течение 3–4 ч после приёма препарата врач 
осуществляет динамическое наблюдение за женщиной. После приёма мизопростола у 
большинства пациенток начинаются кровянистые выделения. 
• Если в течение 3–4 ч наблюдения в клинике кровянистые выделения из половых путей не 
начались, назначают повторную дозу мизопростола 400 мкг перорально или сублингвально и 
оставляют пациентку под наблюдением ещё на 1–1,5 ч.  
Комментарий. По итогам клинических исследований комбинация мифепристон + мизопростол 
продемонстрировала свою эффективность и безопасность при медикаментозном аборте, показанием для 
которого служит неразвивающейся беременность65,66. Голландское прямое сравнительное исследование Triple 
M (n=344) показало, что это сочетание препаратов превосходит монотерапию мизопростолом у пациенток с 
неразвивающейся беременностью в сроке 6–14 нед беременности67. 

• Для медикаментозного опорожнения полости матки в течение I триместра рекомендовано 
изолированное назначение мизопростола. 
Комментарий. Монотерапия мизопростолом регламентирована российскими клиническими рекомендациями 
«Выкидыш в ранние сроки беременности: диагностика и тактика ведения» (2016). Начальная доза 
мизопростола — 800 мкг вагинально. При неэффективности возможно введение повторной дозы, но не ранее 
чем через 3 ч после первой дозы и не позднее 7 сут (оптимально — через 48 ч). 

Более низкие дозы мизопростола, а также пероральное введение препарата менее эффективны. 
Рекомендации британского Национального института здравоохранения и совершенствования медицинской 
помощи (National institute for health and care excellence, NICE) также предлагают не использовать мифепристон 
при опорожнении матки по поводу неразвивающейся беременности40. Согласно результатам опроса 
акушеров-гинекологов мира (2021), единого мнения по оптимальной продолжительности временнОго 
интервала между первой и второй дозами мизопростола при отсутствии эффекта от первой пока не 
выработано68. 

• В течение 2–6 ч после введения мизопростола обычно возникают сильные схватки и 
кровотечение.  
Комментарий. Мизопростол может вызывать лихорадку, озноб, спастические боли в течение 24 ч после 
введения. Это не должно быть истолковано как признак инфекции. Предварительное введение нестероидных 
противовоспалительных препаратов предупреждать такие побочные эффекты. При необходимости могут быть 
использованы более сильные обезболивающие препараты. Если мизопростол оказался неэффективным, 
пациентке можно предложить либо выжидательную тактику, либо аспирационный кюретаж. 

• При внутриутробной гибели плода на сроке от 12 до 28 нед гестации рекомендовано 
медикаментозное опорожнение полости матки с использованием комбинации мифепристон + 
мизопростол (предпочтительнее) или монотерапии мизопростолом. 
Комментарий. Российские нормативные документы не регламентируют медикаментозное опорожнение 
полости матки на сроке от 12 до 21 нед 6 дней. Врач может учитывать рекомендации ВОЗ (2018)69 и 
российские клинические рекомендации «Искусственное прерывание беременности на поздних сроках по 
медицинским показаниям при наличии аномалий развития плода» (2018), но этот нормативный документ не 
регламентирует ситуацию внутриутробной гибели плода70.  
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• При использовании комбинированной схемы назначают мифепристон в дозе 200 мг перорально 
с последующим введением через 1–2 сут мизопростола в дозе 400 мкг сублингвально или 
вагинально каждые 4–6 ч. Минимальный рекомендованный интервал между препаратами 
составляет 24 ч. 
Комментарий. Выбор оптимальных доз и пути введения мизопростола при опорожнении матки при 
неразвивающейся беременности во II триместре гестации, как и при медикаментозном прерывании 
беременности, служит предметом дискуссий71,72. 
• Монотерапия мизопростолом включает использование его в дозе 400 мкг сублингвально каждые 
4–6 ч. В качестве альтернативы предложено интравагинальное введение препарата по той же 
схеме.  
Комментарий. Эксперты ВОЗ теперь не ограничивают максимальное количество повторных доз 
мизопростола, необходимых для успеха процедуры (в рекомендациях 2012 года оно было равно пяти73), но 
подчёркивают необходимость осторожности при ведении пациенток с рубцом на матке. Хотя разрыв матки 
служит редким осложнением медикаментозного лечения неразвивающейся беременности, лечебно-
профилактические учреждения должны быть готовы к возможности этой экстренной ситуации, в особенности 
на более поздних сроках гестации74,75. 

Согласно рекомендациям FIGO (2017 год) медикаментозное опорожнение матки после гибели плода на сроке 
от 13 до 26 нед с использованием только мизопростола включает введение препарата в дозе 200 мкг 
вагинально (при наличии кровотечения или признаков инфекции допустимы сублингвальный или буккальный 
пути введения) каждые 4–6 ч76. 

• Интраамниальное введение гипертонического раствора NaCl или простагландинов, 
использование окситоцина и других аналогичных средств при опорожнении полости матки при 
неразвивающейся беременности во II триместре гестации неприемлемы. 

4.3. Хирургическое опорожнение полости матки 
• Хирургическое лечение неразвивающейся беременности позволяет быстро эвакуировать ткани, 
поражённые воспалительным процессом, при инфицированном выкидыше. Оно может быть 
предпочтительным при наличии у пациентки таких состояний, как тяжёлая анемия, 
продолжающееся кровотечение, расстройства гемодинамики и др.  
Комментарий. Многие женщины предпочитают хирургическое вмешательство, потому что оно обеспечивает 
более быстрое завершение беременности. 

• Хирургическое лечение не нужно в случае полного самопроизвольного выкидыша.  
• Аспирационный кюретаж имеет преимущества перед инструментальным выскабливанием 
полости матки — он менее травматичен и может быть выполнен в амбулаторных условиях под 
местной парацервикальной анестезией (с использованием седации или без таковой).  
Комментарий. Инструментальное опорожнение матки более травматично, требует анестезиологического 
пособия и экономически более затратно. Кокрейновский систематический обзор подтверждает преимущества 
вакуумной аспирации перед кюретажем77. 
• Выскабливание матки вместе с аспирационным кюретажем в I триместре беременности не даёт 
никаких дополнительных преимуществ.  
Комментарий. Антибиотикопрофилактика до хирургической эвакуации продуктов зачатия из матки 
неэффективна. Данных, позволяющих рекомендовать этот подход после опорожнения полости матки, 
недостаточно. 

• При гибели плода в сроках от 13 нед до 21 нед 6 сут и невозможности медикаментозного 
прерывания беременности рекомендована эвакуация содержимого полости матки с помощью 
абортных щипцов после предварительной дилатации шейки матки с использованием 
медикаментозных средств, механических или осмотических расширителей. 
Комментарий. Гистеротомию выполняют при: 

• предлежании плаценты; 
• отслойке нормально расположенной плаценты; 
• тяжёлой преэклампсии и отсутствие условий для влагалищного прерывания беременности; 
• невозможности родоразрешения через естественные родовые пути из-за грубого порока развития 

мочеполовой системы у женщины; 
• при противопоказаниях к использованию других методов прерывания беременности. 
Необходимость сопутствующей стерилизации не служит показанием к гистеротомии. 

5. ВЕДЕНИЕ ПАЦИЕНТОК ПОСЛЕ ОПОРОЖНЕНИЯ ПОЛОСТИ 
МАТКИ. РАННЯЯ РЕАБИЛИТАЦИЯ 
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5.1. Профилактика резус-изоиммунизации 
• Несенсибилизированные женщины с резус-отрицательной кровью должны получать 
антирезусный иммуноглобулин в течение 72 ч после первого приёма мизопростола1.  
Комментарий. Клинические рекомендации «Резус-изоиммунизация. Гемолитическая болезнь плода» (2020) 
предписывают профилактику резус-изоиммунизации на ранних сроках гестации непосредственно после 
прерывания беременности или при установлении факта гибели плода78. 

• Беременной резус-отрицательной пациентке с отрицательным уровнем антирезусных антител 
при прерывании беременности в I и II триместрах, антенатальной гибели плода рекомендовано 
введение антирезусного иммуноглобулина внутримышечно согласно инструкции к 
препарату. 
Комментарий. После антенатального профилактического введения aнтирезусного иммуноглобулина в 
течение 12 нед возможно выявление следовых уровней титра антирезусных антител. 

5.2. Подтверждение эффективности опорожнения матки 
• Ультразвуковое исследование для оценки эффективности медикаментозного опорожнения 
матки при неразвивающейся беременности в I триместре гестации может быть выполнено в 
течение 7–14 сут. 
Комментарий. Более раннее обследование приводит к необоснованному увеличению частоты 
выскабливаний стенок полости матки. Необходимо учитывать указания пациентки на наличие или отсутствие 
экспульсии элементов плодного яйца. 

• После аспирационного кюретажа обязателен ультразвуковой контроль для исключения 
задержки в полости матки элементов плодного яйца. 
• Дополнительно успех опорожнения матки подтверждает падение уровня β-ХГЧ. 

5.3. Морфологическое исследование  
• Гистологическое исследование абортивного материала обязательно.  
Комментарий. Выполнение гистологического исследования регламентировано клиническими 
рекомендациями «Выкидыш в ранние сроки беременности: диагностика и тактика ведения (2016)1 и приказом 
Минздрава России от 24 марта 2016 года №179н «О Правилах проведения патологоанатомических 
исследований»79. 

• Основные задачи гистологического исследования представлены ниже. 
• Установление факта маточной беременности. 
• Поиск признаков гестационной трофобластической болезни. 
• Исключение онкологической трансформации эндометрия. 
• Установление причин прерывания беременности. 
Комментарий. Именно в такой последовательности независимо от срока гестации надлежит осуществлять 
морфологическое исследование.  

• Для установления причин неразвивающейся беременности гистологическое исследование 
абортивного материала должно содержать квалифицированное описание таких параметров, как: 
• гравидарные изменения эндометрия (компактного и спонгиозного слоёв); 
• степень формирования клубков спиральных артерий и фибриноидных изменений стенок 

сосудов; 
• оценка степени трофобластической инвазии; 
• состояние ворсинчатого хориона; 
• инволюционно-дистрофические изменения; 
• патологические процессы. 
Комментарий. По итогам описательной части должно быть сформировано заключение о причинах 
нарушения беременности и даны рекомендации, которые в комплексе с клиническими данными 
определят дальнейшую тактику ведения пациентки.  

• Для уточнения диагноза возможно иммуногистохимическое исследование абортивного 
материала. 

5.4. Генетическое исследование 
• Кариотипирование абортуса рекомендовано при привычном невынашивании беременности. 
Комментарий. Результаты кариотипирования абортуса не определяют прогноз в отношении последующей 
беременности, но выяснение причины выкидыша — важный аргумент в пользу установления хромосомного 
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набора. Отказ от него ведёт к неполноценной диагностике и чреват ошибками в выборе тактики лечения. 
Знание этиологии репродуктивной потери имеет не только медицинское значение: устранение неизвестности 
крайне важно и для морально-психического состояния пары с привычным невынашиванием беременности80. 

• Кариотипирование пар с привычной потерей беременности следует рекомендовать лишь 
после индивидуальной оценки рисков81.  
Комментарий. При спорадической неразвивающейся беременности нет оснований для кариотипирования 
будущих родителей. При выявлении структурных аномалий хромосом показано медико-генетическое 
консультирование пары. Вероятность выявления сбалансированной транслокации в паре низка (2%), а 
частота рождения живого ребёнка с генетическими аномалиями при этом состоянии ещё ниже, поэтому 
кариотипирование всех пар с привычной потерей беременности нецелесообразно. 

• При выявлении генетических аномалий у будущих родителей или эмбриона рекомендована 
консультация генетика для оценки шансов рождения здорового потомства. 
Комментарий. Если вероятность рождения ребёнка с той или иной генетической аномалией велика, можно 
предложить экстракорпоральное оплодотворение с преимплантационным генетическим тестированием или 
донорство ооцитов и спермы. 

6. РЕАБИЛИТАЦИЯ И ПРЕГРАВИДАРНАЯ ПОДГОТОВКА 

• Только комплексный подход позволяет сохранить репродуктивное здоровье женщины и 
избежать в последующем неблагоприятных исходов беременности. Парам после 
неразвивающейся беременности показана прегравидарная подготовка согласно профильному 
клиническому протоколу МАРС (2020)45. 
Комментарий. Осложнённое течение послеабортного периода у женщин с неразвивающейся 
беременностью часто связано с неполноценной регенерацией эндометрия после инфицирования матки — как 
правило, условно-патогенными микроорганизмами или вирусами.  

• Ограничений на использование контрацепции после неразвивающейся беременности нет. 
• После неразвивающейся беременности нецелесообразно откладывать зачатие на 6 мес и 
более. 
Комментарий. Ранее эксперты ВОЗ рекомендовали воздерживаться от беременности после выкидыша или 
искусственного аборта в течение 6 мес82. Недавний систематический обзор (2017) показал, что меньший 
промежуток времени до зачатия не повышает риска повторного выкидыша и преждевременных родов, 
неразвивающейся беременности, низкой массы тела при рождении и преэклампсии83.  

По некоторым данным, зачатие в первые 3 мес после потери гестации на ранних сроках может быть 
ассоциировано со снижением вероятности повторного выкидыша84 и повышением частоты рождения живых 
детей по сравнению с более поздним наступлением беременности85. В то же время следует информировать 
пациентку, что при интергенетическом интервале менее 7 мес вероятность тревожных и депрессивных 
состояний возрастает86. 

• Целесообразность психологической помощи после неразвивающейся беременности 
определяют в индивидуальном порядке87.  

6.1. Хронический эндометрит 
• Следует считать, что у пациенток, перенёсших неразвивающуюся беременность, в 100% 
развивается хронический эндометрит, вне зависимости от причин остановки гестации. 
Комментарий. Впервые ключевой постулат, касающийся практических основ ведения пациенток с 
неразвивающейся беременностью, был сформулирован в 2006 году на XVIII Конгрессе FIGO, Международной 
федерации акушеров-гинекологов (Куала-Лумпур, Малайзия). При этом эндометрит мог и не быть причиной 
неразвивающейся беременности, однако воспалительная реакция всегда сопровождает отторжение 
некротизированных ворсин хориона. 

• «Золотой стандарт» диагностики хронического эндометрита — морфологическое и 
иммуногистохимическое исследование эндометрия88,89.  
• Первый этап лечения — этиотропная терапия с учётом лекарственной чувствительности 
инфекта90-92.  
Комментарий. При бактериальной этиологии рекомендованы антибиотики93. Активность значимых при 
хроническом эндометрите вирусов подавляют, воздействуя на местный или общий иммунитет. 

• Второй этап лечения состоит в восстановлении морфофункционального потенциала эндометрия 
— устранении вторичных повреждений и обеспечении регенерации. 
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Комментарий. Для второго этапа используют препараты половых гормонов, противовоспалительные и 
метаболические средства, физиотерапевтические методы. Такой подход повышает шансы на наступление и 
вынашивание беременности94-96. 

Для лечения хронического эндометрита в зависимости от предполагаемой этиологии процесса и клинических 
характеристик часто используют дополнительные виды терапии (эпигенетическую, противовирусную, 
метаболическую, антиоксидантную, энзимотерапию, иммуномодулирующую, физиотерапию, гормональную 
поддержку лютеиновой фазы менструального цикла, коррекцию вагинального биоценоза). 

6.2. Восстановление эндометрия 
• В программу лечения хронического эндометрита рекомендовано включать мероприятия, 
направленные на восстановление секреторной трансформации эндометрия и его рецептивности. 
Комментарий. Хронический эндометрит часто сопровождает дисфункция эндометрия (эндометриопатия), 
при которой наблюдают нарушения не только рецептивности, но и секреции гликоделина, интегринов, а также 
задержку в развитии пиноподий одновременно с изменениями местного иммунитета. На ультраструктурном 
уровне выявляют признаки остаточной воспалительной реакции, микроциркуляторных нарушений, 
эндотелиальной дисфункции и оксидативного стресса. 

При эндометриопатии лечение и реабилитация женщин должны быть направлены в первую очередь на 
индукцию регенерации слизистой оболочки матки97. 

• В российской практике при толщине эндометрия менее 8 мм на 21–24-й день цикла (по данным 
УЗИ) назначают циклическую терапию эстрогеном и прогестероном98,99.  
Комментарий. Препараты эстрадиола рекомендуют назначать трансдермально в индивидуально 
подобранных дозировках (доза может составлять 1–4 мг/сут в зависимости от толщины слизистой оболочки 
матки), причём не только в первую, но и во вторую половину цикла. С 14–16-го дня к лечению добавляют 
гестагены. 
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	1. Общие положения
	1.1. Терминология
	• Неразвивающаяся беременность (синоним — замершая беременность) — гибель эмбриона или плода на сроке до 22 нед гестации при отсутствии экспульсии продуктов зачатия из полости матки1.
	Комментарий. Замершую беременность можно рассматривать как один из вариантов выкидыша, однако в отличие от самопроизвольного прерывания гестации при этом не наблюдают спонтанное опорожнение полости матки. В 2020 году рабочая группа Европейского общест...
	• На основании результатов УЗИ выделяют два типа неразвивающейся беременности: анэмбрионию и раннюю гибель эмбриона (плода).
	• Анэмбриония (в англоязычной медицинской литературе — blighted ovum, «испорченная яйцеклетка») — состояние, при котором после зачатия эмбрион изначально не развивается или останавливается в развитии c последующей полной реабсорбцией. В этом случае пр...
	Комментарий. Феномен «пустого» плодного яйца можно встретить также при малом сроке развивающейся беременности, поэтому в сомнительных случаях сонографические исследования необходимо повторить.
	В 2015 году рабочая группа ESHRE предложила также использовать термин «выкидыш с желточным мешком» (yolk sac miscarriage) для ситуаций, когда при УЗИ не наблюдают эмбрион, но отмечают наличие желточного мешка3. Этот диагноз пока не нашёл широкого приз...
	• Раннюю гибель эмбриона (плода) диагностируют при УЗИ, если у эмбриона в полости матки отсутствует сердцебиение.
	Комментарий. Французские клинические рекомендации определяют раннюю гибель эмбриона (плода) как прекращение роста плодного яйца/эмбриона и и/или прекращение сердечной деятельности плода на сроке до 14 нед гестации4.
	Ряд экспертов называют раннюю гибель эмбриона несостоявшимся выкидышем (missed abortion), подразумевая, что это состояние — лишь этап невынашивания беременности.
	• В Международной классификации болезней 10-го пересмотра для неразвивающейся беременности предусмотрены перечисленные ниже коды.
	• O02.0 Погибшее плодное яйцо и непузырный занос.
	• O02.1 Несостоявшийся выкидыш. Ранняя гибель плода с задержкой в матке.

	Комментарий. По мнению некоторых специалистов, термин «несостоявшийся выкидыш» (missed abortion) использовать нежелательно5.

	1.2. Эпидемиология
	• Распространённость замершей беременности составляет около 2% при одноплодных гестациях; при наличии близнецов — вдвое выше6.
	Комментарий. По данным крупного британского исследования, показатель достигает 2,8% при УЗ-скрининге на сроке 10–13 нед (их них 62,5% — ранняя гибель, 37,5% — анэмбрионии)7, а после инвазивного тестирования — 1,18–2,01% в зависимости от использованног...


	2. Этиология и патогенез неразвивающейся беременности
	• Выявление и коррекция причин неразвивающейся беременности могут предупредить привычное невынашивание.
	Комментарий. Неразвивающаяся беременность, как и репродуктивные потери в целом, — многофакторное и полиэтиологичное состояние, точные механизмы которого не всегда удаётся установить. Это затрудняет предупреждение неблагоприятных исходов в дальнейшем.
	• Этиологические факторы неразвивающейся беременности сходны с таковыми для выкидышей на ранних сроках беременности в целом. В качестве основных причин выделяют9:
	• генетические;
	• анатомические;
	• инфекционные;
	• эндокринные;
	• токсические;
	• иммунные.

	2.1. Факторы риска
	• Поздний репродуктивный возраст матери — наиболее значимый фактор риска ранних репродуктивных потерь, что обусловлено увеличением вероятности хромосомных аномалий.
	Комментарий. По данным норвежского проспективного когортного исследования национального регистра беременных (более 421 тыс. участниц) риск репродуктивных потерь был самым низким (10%) в возрастной группе 25–29 лет, достигнув 53% у беременных в возраст...
	• Репродуктивные потери в анамнезе независимо от возраста матери также значимо увеличивают риск неразвивающейся беременности10.
	Комментарий. Скорее всего ассоциация осложнённого акушерско-гинекологического анамнеза и неразвивающейся беременности обусловлена сохранением причин, послуживших причинами репродуктивных потерь в прошлом, которые не были выявлены и устранены.
	• С репродуктивными потерями ассоциированы употребление беременной алкоголя, кофеина (4–5 чашек кофе), курение (более 10 сигарет в день), а также использование кокаина.
	Комментарий. К факторам риска неразвивающейся беременности относят также высокий уровень загрязнения воздуха, влияние стресса и др.12,13 Замершая беременность может быть сопряжена с пассивным курением, воздействием тяжёлых металлов и фталатов14,15, од...
	• Токсины и профессиональные вредности — ионизирующее излучение, пестициды, вдыхание анестезиологических газов — повышают риск выкидыша на ранних сроках беременности.
	• Хронические заболевания матери, в том числе антифосфолипидный синдром (АФС), синдром поликистоза яичников, заболевания щитовидной железы, некомпенсированный сахарный диабет, ассоциированы с повышенным риском репродуктивных потерь.
	• Инфекции, передаваемые половым путём, и некоторые иные инфекционные заболевания матери повышают риск выкидышей на ранних сроках беременности.
	• С нарушением течения ранней беременности ассоциирован приём таких лекарственных препаратов, как цитостатики, противогрибковые средства, нестероидные противовоспалительные средства, ретиноиды, антидепрессанты.
	• Ожирение и дефицит микронутриентов в целом влияют не только на здоровье женщины, но и на исходы беременности16.
	Комментарий. Содержание витамина D в сыворотке значительно снижено, а соотношение кальций/холекальциферол — повышено у пациенток с неразвивающейся беременностью по сравнению с женщинами без осложнённого течения гестации. Предполагают, что оценка этих ...
	По данным отечественного исследования (2019) гипомагнезиемия ассоциирована с наличием в анамнезе спорадических эпизодов неразвивающейся беременности, тогда как нутриентный статус при привычном невынашивании был сопоставим с таковым контрольной группы17.
	• С невынашиванием беременности ассоциированы такие аномалии развития и органические заболевания половых органов, как врождённые пороки развития матки, миома матки, внутриматочные синехии, а также наличие в анамнезе операций на шейке матки.
	• Неполноценная секреторная трансформация эндометрия в условиях недостаточности лютеиновой фазы, сдвиг имплантационного окна или неадекватная реакция на прогестерон со стороны органов-мишеней — распространённые причины потерь беременности в I триместре.

	2.2. Причины неразвивающейся беременности
	2.2.1. Генетические аномалии
	• Большинство специалистов считают ведущей причиной неразвивающейся беременности генетический фактор. Как правило, при развитии эмбриона мутации возникают de novo — именно поэтому генетическое консультирование на этапе прегравидарной подготовки не все...
	Комментарий. Российское клиническое исследование, посвящённое морфофункциональной диагностике причин неразвивающейся беременности в I триместре, показало, что наличие полиморфных ворсин хориона с гидропическими изменениями гиповаскуляризированной гипо...
	• Выделяют следующие причины хромосомных аномалий19.
	• Сбой мейотического деления: нерасхождение гомологичных хромосом, что приводит к появлению моносомии или трисомии. Нерасхождение хромосом в яйцеклетках и сперматозоидах может произойти в любом периоде мейотического деления.
	• Аномальный процесс кроссинговера при мейотическом делении гамет (например, обмен участками негомологичных хромосом).
	• Проблемы, возникающие при оплодотворении: оплодотворение ооцита двумя сперматозоидами (диспермия), в результате чего возникает триплоидный эмбрион.
	• Нарушения первых митотических делений: полная тетраплоидия, возникающая при первом делении митоза, приводит к удвоению хромосом и отсутствию разделения цитоплазмы.
	• Возникновение мозаицизма на этапе митотического деления эмбриона при аномальном расхождении хромосом в клетках эмбриона, начиная со второго клеточного деления после образования зиготы.

	Комментарий. В поиске специфичных для неразвивающейся беременности генетических нарушений интерес представляет иранская работа (2014), в которой у состоявших в родственном браке супругов после 4 эпизодов неразвивающейся беременности на сроках 8–10 нед...
	• Хромосомные аномалии и фрагментация ДНК сперматозоидов могут препятствовать как зачатию, так и нормальному течению беременности21,22.

	2.2.2. Молекулярные процессы
	• Иммунная система обеспечивает нормальное течение процессов оплодотворения, имплантации и плацентации. Нарушение иммунной толерантности организма матери к семиаллогенному плоду приводит к неблагоприятным исходам беременности.
	Комментарий. Предполагают, что при нормальном кариотипе плода человеческие лейкоцитарные антигены E (human leukocyte antigens E, HLA-E) и NK-лимфоциты — основные звенья патогенеза анэмбрионии, часто обусловливающие ранние репродуктивные потери23. По д...
	• До 10% неразвивающейся беременности связаны с системными аутоиммунными состояниями, приводящими к развитию АФС.
	Комментарий. Патофизиологические процессы при спонтанном прерывании беременности у пациенток с АФС скорее всего связаны с воспалением хориона/плаценты и нарушением нормальной функции трофобласта, а не с протромботическими явлениями25.
	• Точный механизм неразвивающейся беременности при дефектах на молекулярном уровне к настоящему времени не описан. Установлено, что нарушения таких биологических процессов, как ангиогенез, апоптоз и воспаление, дисбаланс их регуляторных путей, а также...
	Комментарий. При оценке экспрессии рецепторов эстрогена в железах эндометрия выявлено её достоверное повышение на сроках 5–6 и 7–8 нед у пациенток с неразвивающейся беременностью при сопоставлении с группами сравнения на аналогичных сроках гестации (р...
	• Один из вероятных патогенетических механизмов сохранения погибшего эмбриона или пустого плодного яйца в полости матки — ареактивность миометрия, что может быть следствием структурно-функциональной неполноценности эндометрия (неадекватной трансформац...
	Комментарий. Развитию неразвивающейся беременности могут способствовать неполноценность иммунных реакций отторжения наполовину чужеродного плодного яйца и сократительная гипофункция миометрия (дефекты ферментативно-белкового метаболизма и отсутствие г...

	2.2.3. Инфекционные заболевания
	• В структуре причин репродуктивных потерь около 15% занимают инфекционные процессы28.
	Комментарий. При парвовирусной инфекции B19 во время беременности примерно в 8% наблюдают неблагоприятный исход29. У пациенток с сифилисом, не получающих терапию, этот показатель достигает 21%30. Большую опасность представляют инфекции группы TORCH, о...

	2.2.4. Врождённые и приобретённые заболевания органов женской репродуктивной системы
	• Анатомические изменения матки, обусловленные миоматозными узлами, полипами, сращениями или врождёнными аномалиями, могут приводить к НРБ, однако их влияние во многом зависит от характера нарушения. Как правило, их выявляют уже после эпизода прерыван...
	Комментарий. В исследовании, включившем 104 женщин с привычным невынашиванием беременности, наиболее частыми причинами, которые, вероятно, способствовали репродуктивным потерям, были внутриматочные сращения (синдром Ашермана) — 15%, миоматозные узлы —...

	2.2.5. Эндокринные нарушения
	• Сахарный диабет 1-го и 2-го типов может приводить к неразвивающейся беременности.
	Комментарий. Компенсированный сахарный диабет 2-го типа практически не влияет на прогноз беременности. Именно поэтому необходимо корригировать углеводный обмен на этапе прегравидарной подготовки, а также обеспечивать нормальную концентрацию глюкозы в ...
	• Синдром поликистоза яичников ассоциирован с неблагоприятными репродуктивными исходами, включая неразвивающуюся беременность.
	Комментарий. У пациенток с неразвивающейся беременностью на фоне синдрома поликистоза яичников, помимо метаболических нарушений, подтверждены изменения количественного и качественного состава тучных клеток в образцах децидуальной ткани35.
	• Инсулинорезистентность может способствовать неразвивающейся беременности из-за увеличения концентрации циркулирующего тестостерона и гипергомоцистеинемии.
	Комментарий. Гипергомоцистеинемия ассоциирована с нарушением кровоснабжения эндометрия и целостности сосудов, что усиливает оксидативный стресс в эндотелии сосудов и, таким образом, обусловливает нарушение развития эмбриона36.
	• Риск репродуктивных потерь значительно возрастает у пациенток с избыточной массой тела и ожирением.
	Комментарий. Несмотря на множество исследований, патогенез неразвивающейся беременности при эндокринно-обменных нарушениях до конца не установлен. Предполагают, что они могут отрицательно влиять на качество ооцитов и эмбриона и сопряжены с гормональны...
	• Заболевания щитовидной железы нередко диагностируют у пациенток с невынашиванием беременности.
	Комментарий. Планирование беременности требует обязательной компенсации гипотиреоза. Готовиться к гестации у пациенток с гипертиреозом целесообразно только после радикального лечения: тиреоидэктомии или терапии радиоактивным йодом. Некоторые исследова...
	• Гиперпролактинемия ассоциирована с невынашиванием беременности, включая неразвивающуюся беременность.
	Комментарий. До наступления беременности концентрацию пролактина необходимо нормализовать (и добиться сокращения макропролактиномы в размерах при её наличии).



	3. Диагностика
	3.1. Физикальное обследование
	• Физикальное обследование во время беременности должно соответствовать клиническим рекомендациям «Нормальная беременность».
	Комментарий. Клинические проявления неразвивающейся беременности могут отсутствовать, особенно на ранних сроках гестации. При задержке мёртвого плода свыше 3–4 нед в матке у некоторых пациенток отмечают повышение температуры тела, ухудшение общего сам...
	• Всем пациенткам после 20-й нед гестации необходимо измерять окружность живота, высоту стояния дна матки с построением гравидограммы. Если показатели «отстают» от срока гестации, то следует назначить дополнительное УЗИ для оценки параметров и состоян...
	Комментарий. Для измерения окружности живота надлежит использовать немаркированную ленту, чтобы избежать предвзятых результатов. Несоответствие высота дна матки гестационному сроку может быть при задержке роста плода.

	3.2. Инструментальные методы
	• УЗИ — наиболее информативный метод диагностики неразвивающейся беременности.
	Комментарий. При выполнении сонографического исследования необходимо дифференцировать замершую гестацию от прогрессирующей и исключить внематочную беременность. На ранних сроках предпочтение отдают трансвагинальному УЗИ, при его невозможности сонограф...
	• Определены следующие УЗ-диагностические критерии неразвивающейся беременности39,40.
	• Копчико-теменной размер (КТР) плода 7 мм и более, сердцебиения нет.
	• Средний диаметр плодного яйца 25 мм и более, эмбриона нет.

	Комментарий. Измерять диаметр плодного яйца необходимо в трёх проекциях, а затем рассчитать его среднее значение. При верификации хотя бы одного из указанных выше критериев диагноз неразвивающейся беременности правомочен, однако наличие этих маркёров ...
	• При повторных УЗИ неразвивающуюся беременность диагностируют, если 39–41:
	• эмбриона с сердцебиением нет через 2 нед и более после того, как на УЗИ наблюдали плодное яйцо без желточного мешка;
	• эмбриона с сердцебиением нет через 11 сут и более после того, как на УЗИ наблюдали плодное яйцо с желточным мешком.

	• Выделяют также прогностические УЗ-критерии неразвивающейся беременности39,41.
	• КТР плода менее 7 мм, сердцебиения нет.
	( Средний диаметр плодного яйца 16–24 мм, эмбриона нет.
	• Отсутствие эмбриона с сердцебиением через 7–10 дней после того, как на УЗИ наблюдали плодное яйцо с желточным мешком.
	• Отсутствие эмбриона через 6 и более нед от начала последней менструации.
	• Пустой амнион (наблюдают амнион рядом с желточным мешком и отсутствие эмбриона).
	• Увеличенный желточный мешок (более 7 мм).
	• Маленький плодный мешок относительно размеров эмбриона (разница между средним диаметром плодного мешка и КТР плода менее 5 мм).

	Комментарий. Эти признаки позволяют лишь заподозрить неразвивающуюся беременность, для её подтверждения или исключения необходимы динамические УЗИ. Некоторые исследователи указывают, что использовать в качестве прогностического критерия расчёт разницы...
	Желточный стебелёк — трубчатая структура, соединяющая желточный мешок и тело эмбриона. На ранних сроках гестации они расположены близко друг к другу, поэтому желточный стебелёк в норме визуализировать не удаётся. Если эмбрион без сердцебиения начинает...
	• При замершей в I триместре беременности возможно выполнение эмбриофетоскопии — метода, обеспечивающего визуализацию и доступ к эмбриону/плоду in utero.
	Комментарий. Трансцервикальная эмбриофетоскопия обеспечивает морфологическую оценку эмбриона, получение материала для цитогенетического исследования и позволяет избежать контаминации исследуемого образца материнскими тканями45. Исследование целесообра...

	3.3. Лабораторные методы
	• При беременности неуточнённой локализации рекомендовано динамическое исследование уровня -ХГЧ в сочетании с сонографией.
	Комментарий. У 8-31% пациенток на ранних сроках гестации при первом визите невозможно точно определить место прикрепления плодного яйца при УЗИ. В этом случае динамическое исследование уровня -ХГЧ допустимо применять в качестве дополнительного метода...
	• Динамическое определение концентраций -ХГЧ помогает свести к минимуму время, необходимое для оценки жизнеспособности гестации46,47. При потенциально жизнеспособной маточной беременности (до 6-7 нед) среднее время удвоения уровня -ХГЧ составляет 1,...
	Комментарий. Когда размер плодного яйца равен или превышает 3 мм и маточную беременность возможно визуализировать при трансвагинальном УЗИ, концентрация -ХГЧ составляет 1500-2000 МЕ/л при (иногда 1000 МЕ/л), 6500 МЕ/л — при трансабдоминальном (его вы...
	При концентрации гормона 2000 МЕ/л и более желточный мешок обычно доступен для УЗ-визуализации, однако отсутствие этой структуры не говорит о неразвивающейся беременности. Согласно французским клиническим рекомендациям, исключить прогрессирующую внутр...
	• Определение концентрации прогестерона может помочь в прогнозировании прогрессирующей маточной гестации и неразвивающейся беременности51.
	Комментарий. В рутинном уточнении уровня прогестерона у здоровых женщин в период гестации нет необходимости, однако в сомнительных случаях определение концентрации гормона может быть полезным дополнением к УЗИ51.
	Уровень прогестерона в сыворотке крови менее 25 нмоль/л — предиктор нежизнеспособности беременности (менее 3,2 нг/мл или 10,18 нмоль/л позволяет исключить прогрессирующую внутриматочную гестацию50), его значение в пределах 25–60 нмоль/л повышает вероя...
	• Концентрации связанного с беременностью плазменного протеина А (Pregnancy-associated plasma protein-A, PAPP-A) не используют в качестве маркёра замершей беременности53.
	Комментарий. PAPP-A — высокомолекулярный цинксодержащий белок, вырабатываемый трофобластом. Его концентрацию определяют в материнском кровотоке в рамках скрининговых мероприятий, а значения используют для расчёта индивидуального риска хромосомных аном...
	Согласно некоторым исследованиям, существует корреляция между концентрацией PAPP-A и риском гибели плода. Однако противоречивые сведения о чувствительности и специфичности не позволяют рекомендовать его в качестве маркёра неразвивающейся беременности.
	( Рутинное исследование метаболитов триптофана и сфинголипидов или определение уровня кисспептина у пациенток не рекомендовано55–57.
	Комментарий. Опубликованы данные о возможной прогностической значимости концентраций триптофана, сфинголипидов и кисспептина в материнском кровотоке, однако вопрос о рутинном исследовании до конца не решён.
	( При установлении диагноза полного выкидыша следует использовать все необходимые обследования, чтобы исключить недиагностированную внематочную беременность1.


	4. Ведение пациенток с неразвивающейся беременностью
	• При ведении пациенток с беременностью неопределённой жизнеспособности используют выжидательную тактику, при подтверждённой НРБ — медикаментозную терапию или хирургическое лечение.
	Комментарий. При выборе тактики ведения необходимо уделить особое внимание тщательному и осторожному разъяснению клинической ситуации пациентке, обеспечивая лучшее понимание диагноза и стремясь минимизировать психологическую травму. При определении ме...
	4.1. Выжидательная тактика
	• При сомнительных данных УЗИ и подозрении на неразвивающуюся беременность показано динамическое наблюдение за состоянием пациентки с использованием УЗИ. При кровотечении из половых путей обязательна госпитализация в гинекологический стационар1.
	Комментарий. Надлежит проинформировать пациентку о высокой частоте хромосомных нарушений плода при спорадических ранних потерях беременности, разъяснить обоснованность выжидательной тактики и нецелесообразность избыточной лекарственной терапии при сом...
	Нет никаких данных в пользу того, что усиление гестагенной поддержки, добавление к терапии эстрогенов или иные вмешательства позволяют улучшить репродуктивные исходы при подозрении на неразвивающуюся беременность. Более того, согласно одной из гипотез...
	• Выжидательная тактика при подтверждённой неразвивающейся беременности в Российской Федерации законодательно не предусмотрена.
	Комментарий. Согласно утверждённому приказом Минздрава РФ №1130н порядку оказания медицинской помощи по профилю «акушерство и гинекология» (2020) при выявлении медицинских показаний для искусственного прерывания беременности на сроке до 22 нед гестаци...
	• Зарубежные клиницисты нередко допускают использование выжидательной тактики и при подтверждённой неразвивающейся беременности, обычно ограничиваясь рамками I триместра59,60.
	Комментарий. Длительность паузы служит предметом научных дискуссий — в частности, предложено так называемое «правило 2 нед», согласно которому выжидательная тактика рекомендована в течение этого периода61. Тайваньские специалисты по итогам ретроспекти...
	Тем не менее ведущие российские специалисты полагают, что с учётом риска осложнений, обусловленных длительным нахождением погибшего эмбриона (плода) в матке, необходимо сразу после констатации данного осложнения приступать к опорожнению полости матки....
	• Длительная задержка (более 4–6 нед) погибшего эмбриона (плода) в полости матки отрицательно влияет на репродуктивную функцию и состояние здоровья пациентки, в том числе угрожая её жизни за счёт возможных септических и гемостазиологических осложнений.
	Комментарий. Несмотря на отсутствие убедительных данных о потенциальной опасности длительной выжидательной тактики, которые не позволяют сделать однозначные выводы, стоит своевременно эвакуировать продукты зачатия из полости матки. Кроме того, предлож...

	4.2. Медикаментозное опорожнение полости матки
	• Медикаментозное опорожнение полости матки — более щадящий метод эвакуации продуктов зачатия, который не требует госпитализации и дополнительных экономических затрат.
	Комментарий. В России медикаментозная индукция выкидыша до сих пор не нашла широкого распространения, что связано в первую очередь с расхождениями в регламентирующих документах. В действующих клинических рекомендациях выбор препаратов, доз и схем прим...
	• Для медикаментозного прерывания беременности используют комбинацию антагониста прогестероновых рецепторов мифепристона с синтетическим аналогом простагландина Е1 мизопростолом и изолированное назначение мизопростола.
	Комментарий. Оптимальная схема применения препаратов не определена.
	• В сроке беременности до 9 нед или 63 сут аменореи (от первого дня последней нормальной менструации) рекомендовано применение мифепристона с последующим назначением мизопростола.
	Комментарий. Эта схема регламентирована российскими клиническими рекомендациями «Медикаментозное прерывание беременности» (2015)64. Если состояние здоровья женщины позволяет использовать препараты для медикаментозного прерывания беременности с учётом ...
	• Для прерывания беременности пациентка в присутствии врача принимает мифепристон однократно внутрь в дозе 200 мг (1 таблетка) или 600 мг (3 таблетки). В течение 1–2 ч после приёма препарата врач осуществляет динамическое наблюдение за женщиной. Затем...
	Комментарий. Мифепристон в дозе 200 мг обладает сопоставимой эффективностью с дозой 600 мг.
	• Через 24–48 ч после приёма мифепристона при повторном посещении врача пациентка принимает второй препарат из комбинации лекарственных средств: мизопростол 400 мкг (2 таблетки) внутрь при отсутствии менструации до 49 сут или 800 мкг (4 таблетки) субл...
	• Если в течение 3–4 ч наблюдения в клинике кровянистые выделения из половых путей не начались, назначают повторную дозу мизопростола 400 мкг перорально или сублингвально и оставляют пациентку под наблюдением ещё на 1–1,5 ч.
	Комментарий. По итогам клинических исследований комбинация мифепристон + мизопростол продемонстрировала свою эффективность и безопасность при медикаментозном аборте, показанием для которого служит неразвивающейся беременность65,66. Голландское прямое ...
	• Для медикаментозного опорожнения полости матки в течение I триместра рекомендовано изолированное назначение мизопростола.
	Комментарий. Монотерапия мизопростолом регламентирована российскими клиническими рекомендациями «Выкидыш в ранние сроки беременности: диагностика и тактика ведения» (2016). Начальная доза мизопростола — 800 мкг вагинально. При неэффективности возможно...
	Более низкие дозы мизопростола, а также пероральное введение препарата менее эффективны. Рекомендации британского Национального института здравоохранения и совершенствования медицинской помощи (National institute for health and care excellence, NICE) ...
	• В течение 2–6 ч после введения мизопростола обычно возникают сильные схватки и кровотечение.
	Комментарий. Мизопростол может вызывать лихорадку, озноб, спастические боли в течение 24 ч после введения. Это не должно быть истолковано как признак инфекции. Предварительное введение нестероидных противовоспалительных препаратов предупреждать такие ...
	• При внутриутробной гибели плода на сроке от 12 до 28 нед гестации рекомендовано медикаментозное опорожнение полости матки с использованием комбинации мифепристон + мизопростол (предпочтительнее) или монотерапии мизопростолом.
	Комментарий. Российские нормативные документы не регламентируют медикаментозное опорожнение полости матки на сроке от 12 до 21 нед 6 дней. Врач может учитывать рекомендации ВОЗ (2018)69 и российские клинические рекомендации «Искусственное прерывание б...
	• При использовании комбинированной схемы назначают мифепристон в дозе 200 мг перорально с последующим введением через 1–2 сут мизопростола в дозе 400 мкг сублингвально или вагинально каждые 4–6 ч. Минимальный рекомендованный интервал между препаратам...
	Комментарий. Выбор оптимальных доз и пути введения мизопростола при опорожнении матки при неразвивающейся беременности во II триместре гестации, как и при медикаментозном прерывании беременности, служит предметом дискуссий71,72.
	• Монотерапия мизопростолом включает использование его в дозе 400 мкг сублингвально каждые 4–6 ч. В качестве альтернативы предложено интравагинальное введение препарата по той же схеме.
	Комментарий. Эксперты ВОЗ теперь не ограничивают максимальное количество повторных доз мизопростола, необходимых для успеха процедуры (в рекомендациях 2012 года оно было равно пяти73), но подчёркивают необходимость осторожности при ведении пациенток с...
	Согласно рекомендациям FIGO (2017 год) медикаментозное опорожнение матки после гибели плода на сроке от 13 до 26 нед с использованием только мизопростола включает введение препарата в дозе 200 мкг вагинально (при наличии кровотечения или признаков инф...
	• Интраамниальное введение гипертонического раствора NaCl или простагландинов, использование окситоцина и других аналогичных средств при опорожнении полости матки при неразвивающейся беременности во II триместре гестации неприемлемы.

	4.3. Хирургическое опорожнение полости матки
	• Хирургическое лечение неразвивающейся беременности позволяет быстро эвакуировать ткани, поражённые воспалительным процессом, при инфицированном выкидыше. Оно может быть предпочтительным при наличии у пациентки таких состояний, как тяжёлая анемия, пр...
	Комментарий. Многие женщины предпочитают хирургическое вмешательство, потому что оно обеспечивает более быстрое завершение беременности.
	• Хирургическое лечение не нужно в случае полного самопроизвольного выкидыша.
	• Аспирационный кюретаж имеет преимущества перед инструментальным выскабливанием полости матки — он менее травматичен и может быть выполнен в амбулаторных условиях под местной парацервикальной анестезией (с использованием седации или без таковой).
	Комментарий. Инструментальное опорожнение матки более травматично, требует анестезиологического пособия и экономически более затратно. Кокрейновский систематический обзор подтверждает преимущества вакуумной аспирации перед кюретажем77.
	• Выскабливание матки вместе с аспирационным кюретажем в I триместре беременности не даёт никаких дополнительных преимуществ.
	Комментарий. Антибиотикопрофилактика до хирургической эвакуации продуктов зачатия из матки неэффективна. Данных, позволяющих рекомендовать этот подход после опорожнения полости матки, недостаточно.
	• При гибели плода в сроках от 13 нед до 21 нед 6 сут и невозможности медикаментозного прерывания беременности рекомендована эвакуация содержимого полости матки с помощью абортных щипцов после предварительной дилатации шейки матки с использованием мед...
	Комментарий. Гистеротомию выполняют при:
	• предлежании плаценты;
	• отслойке нормально расположенной плаценты;
	• тяжёлой преэклампсии и отсутствие условий для влагалищного прерывания беременности;
	• невозможности родоразрешения через естественные родовые пути из-за грубого порока развития мочеполовой системы у женщины;
	• при противопоказаниях к использованию других методов прерывания беременности.

	Необходимость сопутствующей стерилизации не служит показанием к гистеротомии.


	5. ведение пациенток после опорожнения полости матки. ранняя реабилитация
	5.1. Профилактика резус-изоиммунизации
	• Несенсибилизированные женщины с резус-отрицательной кровью должны получать антирезусный иммуноглобулин в течение 72 ч после первого приёма мизопростола1.
	Комментарий. Клинические рекомендации «Резус-изоиммунизация. Гемолитическая болезнь плода» (2020) предписывают профилактику резус-изоиммунизации на ранних сроках гестации непосредственно после прерывания беременности или при установлении факта гибели ...
	• Беременной резус-отрицательной пациентке с отрицательным уровнем антирезусных антител при прерывании беременности в I и II триместрах, антенатальной гибели плода рекомендовано введение антирезусного иммуноглобулина внутримышечно согласно инструкции ...
	Комментарий. После антенатального профилактического введения aнтирезусного иммуноглобулина в течение 12 нед возможно выявление следовых уровней титра антирезусных антител.

	5.2. Подтверждение эффективности опорожнения матки
	• Ультразвуковое исследование для оценки эффективности медикаментозного опорожнения матки при неразвивающейся беременности в I триместре гестации может быть выполнено в течение 7–14 сут.
	Комментарий. Более раннее обследование приводит к необоснованному увеличению частоты выскабливаний стенок полости матки. Необходимо учитывать указания пациентки на наличие или отсутствие экспульсии элементов плодного яйца.
	• После аспирационного кюретажа обязателен ультразвуковой контроль для исключения задержки в полости матки элементов плодного яйца.
	• Дополнительно успех опорожнения матки подтверждает падение уровня -ХГЧ.

	5.3. Морфологическое исследование
	• Гистологическое исследование абортивного материала обязательно.
	Комментарий. Выполнение гистологического исследования регламентировано клиническими рекомендациями «Выкидыш в ранние сроки беременности: диагностика и тактика ведения (2016)1 и приказом Минздрава России от 24 марта 2016 года №179н «О Правилах проведен...
	• Основные задачи гистологического исследования представлены ниже.
	• Установление факта маточной беременности.
	• Поиск признаков гестационной трофобластической болезни.
	• Исключение онкологической трансформации эндометрия.
	• Установление причин прерывания беременности.

	Комментарий. Именно в такой последовательности независимо от срока гестации надлежит осуществлять морфологическое исследование.
	• Для установления причин неразвивающейся беременности гистологическое исследование абортивного материала должно содержать квалифицированное описание таких параметров, как:
	• гравидарные изменения эндометрия (компактного и спонгиозного слоёв);
	• степень формирования клубков спиральных артерий и фибриноидных изменений стенок сосудов;
	• оценка степени трофобластической инвазии;
	• состояние ворсинчатого хориона;
	• инволюционно-дистрофические изменения;
	• патологические процессы.

	Комментарий. По итогам описательной части должно быть сформировано заключение о причинах нарушения беременности и даны рекомендации, которые в комплексе с клиническими данными определят дальнейшую тактику ведения пациентки.
	• Для уточнения диагноза возможно иммуногистохимическое исследование абортивного материала.

	5.4. Генетическое исследование
	• Кариотипирование абортуса рекомендовано при привычном невынашивании беременности.
	Комментарий. Результаты кариотипирования абортуса не определяют прогноз в отношении последующей беременности, но выяснение причины выкидыша — важный аргумент в пользу установления хромосомного набора. Отказ от него ведёт к неполноценной диагностике и ...
	• Кариотипирование пар с привычной потерей беременности следует рекомендовать лишь после индивидуальной оценки рисков81.
	Комментарий. При спорадической неразвивающейся беременности нет оснований для кариотипирования будущих родителей. При выявлении структурных аномалий хромосом показано медико-генетическое консультирование пары. Вероятность выявления сбалансированной тр...
	• При выявлении генетических аномалий у будущих родителей или эмбриона рекомендована консультация генетика для оценки шансов рождения здорового потомства.
	Комментарий. Если вероятность рождения ребёнка с той или иной генетической аномалией велика, можно предложить экстракорпоральное оплодотворение с преимплантационным генетическим тестированием или донорство ооцитов и спермы.


	6. Реабилитация и прегравидарная подготовка
	• Только комплексный подход позволяет сохранить репродуктивное здоровье женщины и избежать в последующем неблагоприятных исходов беременности. Парам после неразвивающейся беременности показана прегравидарная подготовка согласно профильному клиническом...
	Комментарий. Осложнённое течение послеабортного периода у женщин с неразвивающейся беременностью часто связано с неполноценной регенерацией эндометрия после инфицирования матки — как правило, условно-патогенными микроорганизмами или вирусами.
	• Ограничений на использование контрацепции после неразвивающейся беременности нет.
	• После неразвивающейся беременности нецелесообразно откладывать зачатие на 6 мес и более.
	Комментарий. Ранее эксперты ВОЗ рекомендовали воздерживаться от беременности после выкидыша или искусственного аборта в течение 6 мес82. Недавний систематический обзор (2017) показал, что меньший промежуток времени до зачатия не повышает риска повторн...
	По некоторым данным, зачатие в первые 3 мес после потери гестации на ранних сроках может быть ассоциировано со снижением вероятности повторного выкидыша84 и повышением частоты рождения живых детей по сравнению с более поздним наступлением беременности...
	• Целесообразность психологической помощи после неразвивающейся беременности определяют в индивидуальном порядке87.
	6.1. Хронический эндометрит
	• Следует считать, что у пациенток, перенёсших неразвивающуюся беременность, в 100% развивается хронический эндометрит, вне зависимости от причин остановки гестации.
	Комментарий. Впервые ключевой постулат, касающийся практических основ ведения пациенток с неразвивающейся беременностью, был сформулирован в 2006 году на XVIII Конгрессе FIGO, Международной федерации акушеров-гинекологов (Куала-Лумпур, Малайзия). При ...
	• «Золотой стандарт» диагностики хронического эндометрита — морфологическое и иммуногистохимическое исследование эндометрия88,89.
	• Первый этап лечения — этиотропная терапия с учётом лекарственной чувствительности инфекта90-92.
	Комментарий. При бактериальной этиологии рекомендованы антибиотики93. Активность значимых при хроническом эндометрите вирусов подавляют, воздействуя на местный или общий иммунитет.
	• Второй этап лечения состоит в восстановлении морфофункционального потенциала эндометрия — устранении вторичных повреждений и обеспечении регенерации.
	Комментарий. Для второго этапа используют препараты половых гормонов, противовоспалительные и метаболические средства, физиотерапевтические методы. Такой подход повышает шансы на наступление и вынашивание беременности94-96.
	Для лечения хронического эндометрита в зависимости от предполагаемой этиологии процесса и клинических характеристик часто используют дополнительные виды терапии (эпигенетическую, противовирусную, метаболическую, антиоксидантную, энзимотерапию, иммуном...

	6.2. Восстановление эндометрия
	• В программу лечения хронического эндометрита рекомендовано включать мероприятия, направленные на восстановление секреторной трансформации эндометрия и его рецептивности.
	Комментарий. Хронический эндометрит часто сопровождает дисфункция эндометрия (эндометриопатия), при которой наблюдают нарушения не только рецептивности, но и секреции гликоделина, интегринов, а также задержку в развитии пиноподий одновременно с измене...
	При эндометриопатии лечение и реабилитация женщин должны быть направлены в первую очередь на индукцию регенерации слизистой оболочки матки97.
	• В российской практике при толщине эндометрия менее 8 мм на 21–24-й день цикла (по данным УЗИ) назначают циклическую терапию эстрогеном и прогестероном98,99.
	Комментарий. Препараты эстрадиола рекомендуют назначать трансдермально в индивидуально подобранных дозировках (доза может составлять 1–4 мг/сут в зависимости от толщины слизистой оболочки матки), причём не только в первую, но и во вторую половину цикл...
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