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OXYGEN REGULATION OF PLACENTAL DEVELOP-

MENT AND FUNCTION: ROLE OF HYPOXIA INDUCI-
BLE FACTOR 1

During early pregnancy, trophoblast differentiation oc-
curs in an environment of relative low oxygen tension which
is essential for normal embryonic and placental develop-
ment. By the term 10–12 weeks of gestation, when the inter-
villous space opens to maternal blood, there is an increase
in РО2

. This increase correlates with the time of maximal tro-
phoblast invasion into the maternal decidua, which allows
extravillous trophoblast cells to access and remodel the ma-
ternal spiral arteries. Hypoxia Inducible Factor 1 (HIF-1) is
a transcription factor which activates gene transcription in
response to varying oxygen concentration of cells. HIF-1 is
a heterodimer composed of the inducible HIF-1α  and the
constitutively expressed HIF-1β/ARNT subunits. In this re-
view we will focus on the regulation of the HIF-1 pathway
and the cellular oxygen sensor in the placenta during preg-
nancy.

Key words: hypoxia inducible factor 1, oxygen, placen-
tal development.
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КИСЕНЬЗАЛЕЖНІ МЕХАНІЗМИ ФОРМУВАННЯ

ТА ФУНКЦІОНУВАННЯ ПЛАЦЕНТИ: РОЛЬ ФАКТОРА 1,
ЩО ІНДУКУЄТЬСЯ ГІПОКСІЄЮ

У ранні терміни гестації диференціювання трофобла-
ста відбувається в умовах відносно низької напруги кис-
ню, що є ключовим фактором для нормального ембріо-
нального і плацентарного розвитку. До 12 тиж вагітності
міжворсинчастий простір стає відкритим для циркуляції
материнської крові й РО2 зростає. Це підвищення чітко ко-
релює з піком інвазії позаворсинчастого трофобласта в
материнську децидуальну оболонку і верхню третину ен-
дометрія, що є необхідною умовою гестаційної перебу-
дови спіральних артеріол. Одним із факторів, що забез-
печують адаптивну відповідь на зміну концентрації кис-
ню шляхом активації транскрипції генів, є індукований
гіпоксією фактор 1. Це гетеродимерний комплекс, що скла-
дається з індуцибельної HIF-1α й експресованої консти-
тутивно HIF-1β/ARNT субодиниць. У даному огляді пред-
ставлено дані про механізми регуляції та роль HIF-1 у пла-
центі протягом вагітності.

Ключові слова: індукований гіпоксією фактор 1, ки-
сень, формування плаценти.

Вступ

Кесарів розтин (КР) — не-
від’ємна частина акушерської
практики, що стало особливо
помітно в останнє десяти-
річчя. Частота цієї операції в
пологових стаціонарах у на-
шій країні й за кордоном коли-
вається в широких межах, хоч
лише частота абдомінального
розродження 8–12 % обумов-
лює оптимальне співвідношен-
ня між материнською та дитя-
чою захворюваністю і смерт-
ністю [1; 2]. Незважаючи на
технічну простоту, кесарів
розтин належить до складних
операцій зі значною часткою
післяопераційних ускладнень
(від 3,3 до 54,4 %) [3]. Найроз-
повсюдженішим ускладненням
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кесаревого розтину є ендомет-
рит, частота якого сягає
близько 45 %, а в групах висо-
кого ризику розвитку гнійно-
септичних ускладнень (ГСУ)
— 85 % [4].
Отже, профілактика гнійно-

септичних ускладнень після
кесаревого розтину залиша-
ється дуже актуальною про-
блемою. Велике значення в
профілактиці має методика
виконання кесаревого розтину
та тривалість операції, доведе-
но доцільність використання
захисних варіантів КР, деякі
автори рекомендують обов’яз-
кове відновлення крововтра-
ти, важливе значення має за-
стосування антибіотиків.
Незважаючи на удоскона-

лення хірургічних методів і

використання потужних анти-
бактеріальних та імунокоре-
гувальних засобів, частота
ускладнень при загоєнні ран
після кесаревого розтину зали-
шається досить високою. Най-
грізнішим ускладненням є пе-
ритоніт, що виникає переваж-
но через  неспроможність швів
на матці. Для удосконалення
методу відновлення стінки
матки запропоновано багато
модифікацій, суть яких поля-
гає в зіставленні однорідних
тканин та їх повній кооптації
[5–10]. На сучасному етапі в
Україні існує тенденція до за-
стосування чітких алгоритмів
лікування, методик обстежен-
ня, проте немає чіткої, загаль-
новживаної методики заши-
вання матки при кесаревому
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розтині в нижньому матково-
му сегменті.
Залишаються дискусійними

питання:
— використання м’язово-

м’язових або м’язово-слизових
швів;

— однорядний або дворяд-
ний шов;

— вузловий або обвивний
шов;

— відновлення маткової
фасції;

— шовний матеріал.
Загальні рекомендації щодо

вживання однорядного шва з
використанням синтетичного
шовного матеріалу — реаль-
ний резерв зниження відсотка
післяопераційних ускладнень,
однак потрібен пошук, вдос-
коналення та застосування
чіткої хірургічної техніки, яка
забезпечує відновлення нор-
мального функціонування уш-
коджених тканин і реальні ре-
продуктивні перспективи.
Розроблена оригінальна ме-

тодика відновлення передньої
стінки шляхом використання
однорядного, безперервного
зашивання матки в нижньому
сегменті, яке виконується дво-
поверхово, без перитонізації
матки (патент № 10107/1 від
1.08.05), що сприяє повній гер-
метизації матки, надійному
гемостазу та суттєво знижує
рівень післяопераційних уск-
ладнень. Суть методики така:
перший укол роблять на 1,5–
2 см від краю рани без захоп-
лення міхурово-маткової склад-
ки, проходячи міометрій до по-
рожнини матки, викол вико-
нують у напрямку знизу до
верху на рівні уколу також на
1,5–2 см від краю рани, вдру-
ге укол тією ж ниткою роб-
лять із краю рани на матці на
відстані 2 мм до середини міо-
метрія на протилежний бік, ви-
кол — аналогічно уколу, після
чого ініціальний кінець нитки
зав’язують. Нитка фіксується
формуванням вузла з таким
розрахунком, що один кінець
використовується як «три-
мач», а другий — для форму-
вання подальшого безперерв-

ного шва. Довжина кроку між
вузлами дорівнює 1 см. На
заключному етапі нитку фік-
сують формуванням вузла та
зрізанням «тримачів». Перито-
нізацію не виконують. Шов-
ний матеріал — кетгут, вік-
рил, дексон. Для пояснення ви-
конання способу на рисунку
подана схема накладання мат-
кового шва, де 1 — міхурово-
маткова складка, 2 — міо-
метрій, 3 — порожнина матки.
Мета дослідження — оцінка

результатів кесаревого розти-
ну залежно від методики від-
новлення передньої стінки мат-
ки із застосуванням синтетич-
ного шовного матеріалу в
комплексі з використанням
при плановому кесаревому
розтині у жінок із високим ри-
зиком виникнення гнійно-за-
пальних ускладнень у перед-
операційній підготовці препа-
ратів мератин комбі та лак-
товіт.

Матеріали та методи
дослідження

Шляхом кесаревого розти-
ну були розроджені 53 жінки з
доношеною вагітністю з висо-
ким ризиком виникнення ГЗУ,
яких розділили на 3 групи.
Перша група — 19 жінок, яким
було застосовано комплекс
лікувально-профілактичних
заходів (допологова підготов-
ка із прийомом мератину ком-

бі по 1 таблетці інтравагіналь-
но на ніч, лактовіту — по
2 капсули на день за 40 хв до
їди 7–10 діб напередодні опе-
рації), інтраопераційна про-
філактика — розтин матки за
Дефлером, ушивання нижньо-
маткового сегменту за запро-
понованою методикою (див.
рисунок). Друга група — 34
жінки, до яких застосовано
стандартний підхід (обробка
піхви хлоргексидином біглю-
конатом, антибіотикопрофі-
лактика інтраопераційно та
через 12 і 24 год після операції,
інтраопераційно — розтин за
Гусаковим — Занченко, уши-
вання нижньоматкового сег-
мента одноповерховим одно-
рядним вузловим швом, пери-
тонізація окремо). Третя група
— 54 жінки з потенційною
інфекцією, пологи у яких від-
булися самостійно. Статис-
тичну обробку отриманих ре-
зультатів виконували з вико-
ристанням пакета прикладних
програм для статичної оброб-
ки даних “Microsoft Excel-
2000”. Вірогідність різниці між
порівнюваними групами оці-
нювали за критерієм Стью-
дента. Розбіжності порівнюва-
них величин визнавали вірогід-
ними при Р<0,05.

Результати дослідження
та їх обговорення

Середній вік жінок у 1-й
групі становив (30,6±4,8), в
2-й — (30,2±5,5), в 3-й —
(24,3±4,3) року. При вивченні
акушерсько-гінекологічного
анамнезу щодо чисельності
медичних абортів, само-
вільних викиднів, пологів
(включаючи оперативні) ста-
тистичної різниці між по-
рівнюваними групами не
було. Незважаючи на значний
відсоток жінок із ризиком роз-
витку післяпологових гнійно-
септичних ускладнень, плано-
ва госпіталізація у жінок 1-ї
групи була реалізована лише
у 8 (42,1 %); 11 (57,9 %) жінок
госпіталізовано за екстреними
показаннями, із них 5 (45,5 %)
— з початком пологової діяль-
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Рисунок. Спосіб накладання
маткового шва під час кесаревого
розтину: 1 — міхурово-маткова
складка; 2 — міометрій; 3 — по-
рожнина матки
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ності, 1 (9,1 %) — через перед-
часне відшарування нормаль-
но розташованої плаценти, 4
(36,4 %) — з приводу гестозу,
1 (9,1 %) — інші причини. У
жінок 2-ї групи планова гос-
піталізація була реалізована
лише у 20 (58,8 %) випадках;
14 (41,2 %) жінок госпіталізо-
вано за екстреними показання-
ми, із них 11 (55 %) — з почат-
ком пологової діяльності, 2 (10 %)
— через передчасне відшару-
вання нормально розташова-
ної плаценти, 5 (25 %) — з при-
воду гестозу, 2 (40 %) — інші
причини. У групі 3 планова
госпіталізація відбулася у 21
(38,9 %) пацієнтки.
У 1-й групі 13 (68,4 %) жінок

прооперовано в плановому
порядку, 6 (31,6 %) — ургент-
но, в 2-й групі — 29 (85,3 %)
жінок прооперовано в плано-
вому порядку, 5 (14,7 %) —
ургентно; фізіологічні пологи
відбулись у 26 (48 %) та у 28
(52 %) жінок відповідно.
У 1-й групі жінок віком до

20 років було 7 (36,8 %), 20–
24 роки — 5 (26,3 %), 25–29 ро-
ків — 4 (21,1 %), 30–34 роки —
2 (10,6 %), старше 35 років —
1 (5,3 %), першороділь було 11
(57,9 %), повторнородящих —
8 (42,1 %). Відповідно в 2-й
групі жінок віком до 20 років
було 11 (32,4 %), 20–24 роки —
12 (35,3 %), 25–29 років — 7
(20,6 %), 30–34 роки — 2 (5,9 %),
старше 35 років — 2 (5,9 %),
першороділь було 14 (41,2 %),
повторнородящих 20 (58,8 %).
У 3-й групі жінок віком до 20 ро-
ків було 3 (16,7 %), 20–24 ро-
ки — 20 (57,4 %), 25–29 років
— 11 (20,4 %), 30–34 роки — 7
(13 %), старше 35 років — 3 (5 %),
першороділь було 34 (63 %),
повторнородящих — 20 (37 %).
При цитологічному дослі-
дженні метроаспірату на 3-тю
добу післяопераційного періо-
ду у жінок 1-ї та 2-ї груп ви-
явлено запальний тип мазка.
При цьому показники нейтро-
філів і лімфоцитів вірогідно не
відрізнялися, становили відпо-
відно в 1-й групі (75,3±0,4) %
та (7,6±0,3) %, у 2-й групі —

(77,8±0,3) % та (6,9±0,2) %, у
3-й групі — (34,4±0,6) % та
(9,7±0,2) % (Р<0,05). Проте на
5-ту добу після операції в 1-й гру-
пі зберігався запальний тип маз-
ка (нейтрофілів — (72,2±0,2) %,
лімфоцитів — (6,9±0,2) %), у
2-й групі відмічено запально-
регенеративний тип мазка з
вірогідною зміною нейтрофі-
лів і лімфоцитів (відповідно
(62,2±0,3) % та (19,2±0,3) %)
та появою фібробластів і мо-
ноцитів. У 2-й групі виявлено
«запізнення» репаративних
процесів; у 3-й групі відповід-
но — нейтрофілів (42,2±0,3) %
та лімфоцитів — (4,3±0,3) %
(Р<0,05).
Ускладнення у жінок 1-ї та

2-ї груп були ідентичними —
продовження розтину, пора-
нення судинного пучка, гіпо-
тонічна кровотеча, у відсотко-
вому співвідношенні вони прак-
тично не відрізнялися.
Середній ліжко-день після ке-

саревого розтину в 1-й та 2-й
групах становив відповідно
(7,6±0,5) та (8,2±0,5) доби. У
жінок 2-ї групи перебіг після-
операційного періоду усклад-
нився в 5 (14,7 %) випадках, у
жінок 1-ї групи ускладнень не
спостерігалося (Р<0,05), у 3-й
групі гістологічно підтвердже-
но в 3 випадках хоріонамніо-
ніт, в 3 — інтервілезит; після-
пологовий період ускладнився
у 3 (5,5 %) породіль: у 1 (1,9 %)
— лохіометра, у 1 (1,9 %) —
гематометра, у 1 (1,9 %) — за-
лишки посліду. У  1-й та 2-й
групах у жодному випадку не
виникло потреби у повторній
лапаротомії внаслідок крово-
течі чи неспроможності швів.
Інтраопераційні показники

при різних варіантах кесарево-
го розтину наведено в таблиці.

Висновки

Комплексний підхід до
профілактики гнійно-запаль-
них ускладнень при абдомі-
нальному розродженні з вико-
ристанням сучасних антибак-
теріальних засобів є доцільні-
шим. Попередні результати
дослідження запропонованої
методики зашивання передньої
стінки матки при кесаревому
розтині дозволяють зробити
висновок про необхідність і
перспективність оптимізації
хірургічного забезпечення аб-
домінального розродження з
метою інтраопераційної про-
філактики ускладнень у після-
операційному періоді у жінок
із високим ризиком розвитку
інфекції, що відкриває перс-
пективу консервативних по-
логів у жінок із рубцем на
матці.
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ДЕЯКІ ПЕРСПЕКТИВИ В ПРОФІЛАКТИЦІ ГНІЙНО-

СЕПТИЧНИХ УСКЛАДНЕНЬ ПІСЛЯ КЕСАРЕВОГО
РОЗТИНУ

У жінок із високим ризиком інфікування часто відбуваєть-
ся порушення мікробіоценозу статевих шляхів. Враховую-
чи недостатню ефективність загальновживаних лікувально-
профілактичних заходів, запропонована нова методика ко-
рекції мікробіоценозу статевих шляхів напередодні кесаре-
вого розтину з використанням препаратів мератін комбі, лак-
товіт. У 19 жінок після абдомінального розродження про-
аналізована ефективність використання способу відновлен-
ня нижнього сегмента матки запропонованим швом.

Отримані клінічні, функціональні, лабораторні ре-
зультати підтверджують ефективність подібного комплекс-
ного підходу.

Ключові слова: вагітність, післяпологовий період,
гнійно-септичні ускладнення.

Міома матки є справжньою
доброякісною пухлиною мат-
ки, яка, в свою чергу, є гормо-
нально залежним органом [1–
3]. Міома матки — найрозпов-
сюдженіша пухлина в жінок
пізнього репродуктивного (до
45 років — 30–35 %) і преме-
нопаузального (до 55 років —
37–39 %) віку [4]. Вона здат-
на до зростання, регресії та
навіть повного зникнення в
менопаузі. Захворюваність на
міому матки посідає нині про-
відне місце серед усіх гінеко-
логічних захворювань [1; 3; 5;
6]. Будучи доброякісним реак-
тивно виникаючим гормо-
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ДІАГНОСТИЧНОГО ПОШУКУ В ЖІНОК
ІЗ МІОМОЮ МАТКИ ШЛЯХОМ ВИЗНАЧЕННЯ
КОНЦЕНТРАЦІЇ МЕДІАТОРІВ ЗАПАЛЬНОЇ РЕАКЦІЇ
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нально залежним пухлинопо-
дібним утворенням із подаль-
шим фіброзуванням за умов
перш за все тканинної гіпоксії
[7], міома матки невеликих
розмірів (до 10 тиж вагітності)
за відсутності впливу прово-
куючих факторів (запальний
процес матки та придатків,
вишкрібання матки, тривале
венозне повнокров’я органів
малого таза тощо) маніфестує
безсимптомно [2]. Проте за
умов прогресування захворю-
вання досить швидко спостері-
гається поява низки патологіч-
них ознак і клінічних симп-
томів (так званий стрибок зро-

стання): зміна та/або порушен-
ня менструальної функції за
типом менорагії, порушення
репродуктивної функції, поява
больового синдрому різного
ступеня вираженості та симп-
томів, характерних для стис-
кання органів малого таза [1;
4; 5; 7].
Сьогодні у зв’язку з погір-

шенням навколишнього сере-
довища, психоемоційним на-
вантаженням, а також із роз-
витком діагностичних можли-
востей спостерігається зрос-
тання захворюваності з цією
патологією в жінок у цілому
та, в особливості, у більш мо-




