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У статті представлено результати дослідження ефективності удосконаленого лікувально-профілак-
тичного комплексу з довготривалою підтримкою вагітності мікронізованим прогестероном у вагінальній і 
сублінгвальній формах, магнію оротату дигідратом, аргініну глутаматом, а також двоетапною санацією 
статевих шляхів за допомогою призначення місцевої антибактеріальної терапії з урахуванням чутливості 
мікробних асоціантів і селективних пробіотиків у вагітних з порушенням обтураційної функції шийки 
матки (ШМ).

Матеріали і методи дослідження. Усі вагітні з порушенням обтураційної функції ШМ знаходилися на 
лікуванні і розродженні у відділенні патології вагітності та пологів ДУ «Інститут педіатрії, акушер-
ства і гінекології НАМН України». Залежно від схеми терапії їх розподілили на дві групи. Основну групу 
становили 38 вагітних, яким призначали запропонований удосконалений комплекс лікувально-профілак-
тичних заходів; групу порівняння – 63 вагітні, які отримували загальноприйнятий курс лікування у повній 
відповідності до клінічного протоколу з акушерської допомоги, затвердженого Наказом МОЗ України 
від 03.11.2008 р. № 624 «Невиношування вагітності». Механічне відновлення обтураційної спроможності 
ШМ виконувалось за показаннями шляхом проведення серкляжу або введення силіконового цервікального 
перфорованого песарію (СЦПП). Контрольну групу сформували 34 вагітних із фізіологічними властивос-
тями обтураційної функції ШМ.

Результати дослідження та їх обговорення. Серед обстежених із порушенням обтураційної функції ШМ 
переважали першо- (45,5 %) і повторновагітні, які народжували вперше (65,3 %); 76,2 % з них мали типові 
фенотипічні прояви недиференційованої дисплазії сполучної тканини і 86,8 % – інфекційно-запальних захво-
рювань урогенітальної сфери. Основними ускладненнями вагітності були рецидивуюча загроза переривання 
вагітності (76,2 %), плацентарна дисфункція (24,8 %), бактеріальний вагіноз (20,8 %), вагініт (66,3 %) 
і аномальна кількість амніотичної рідини (24,8 %), частота яких достовірно відрізнялася від показників 
контрольної групи.

Результати проведених досліджень напередодні лікування свідчать про глибокі порушення в системі обміну 
колагену І типу, мікронутрієнтного статусу та гормонального гомеостазу у цих вагітних. Так, у динаміці 
обстежень у пацієнток із порушенням обтураційної функції ШМ визначались достовірне зростання кон-
центрації маркера синтезу колагену Total P1NP (68,15 ± 3,55 нг/мл) при фізіологічному середньому значенні 
маркера резорбції сполучної тканини β-CrossLaps (0,390 ± 0,02 нг/мл); сінергічне підвищення в плазмі крові 
концентрації загального Са (2,60 ± 0,03 ммоль/л) на 17,6 %; іонізованого Са (1,39 ± 0,02 ммоль/л) на 25,2 % 
і загального фосфору (1,50 ± 0,02 ммоль/л) на 32,7 % при дефіциті іонізованого Mg (0,64 ± 0,01 ммоль/л) і 
зниженні вмісту K+ (3,29 ± 0,09 ммоль/л) та Na+ (127,57  ± 1,72 ммоль/л) відповідно на 20,5 і 9,7 % у по-
рівнянні з аналогічними показниками в групі контролю.

Порушення гормонального гомеостазу характеризувалися зниженням майже в 2 рази середньої концен-
трації прогестерону при динамічному зростанні в межах гестаційної норми вмісту естрадіолу. Рівень 
стрес-асоційованих гормонів (кортизол, пролактин) майже в 2 рази перевищував відповідні показники 
в групі контролю.

Результати дослідження



На фоні удосконаленої терапії у вагітних основної групи відзначалось достовірне зниження рівня маркера 
синтезу колагену І типу Total P1NP (60,05 ± 2,40 нг/мл), підвищення концентрації іонізованого Mg на 21,5 % 
при одночасному зниженні вмісту загального (на 6,2 %) й іонізованого (на 6,6 %) Са до рівня показників 
вагітних контрольної групи. Також мали місце стабілізація концентрації іонізованого фосфору практич-
но на показниках верхньої межі фізіологічної норми (основна група 1,42 ± 0,02 ммоль/л; група контролю 
1,13 ± 0,06 ммоль/л; група порівняння 1,50 ± 0,03 ммоль/л; р < 0,05) і відновлення співвідношення Na+/K+ до 
показників групи контролю (34,4 і 34,1 відповідно). Призначення мікронізованого прогестерону в комбінації 
з аргініну глутаматом супроводжувалось достовірним зростанням концентрації прогестерону в плазмі крові 
до 621,00  ± 15,23 нмоль/л, що достовірно перевищувало показники в групі порівняння (454,71 ± 8,05 нмоль/л; 
р < 0,05) на 36,8 % і не відрізнялось від таких у контрольній групі (679,43 ± 6,0 нмоль/л; р < 0,05). Водночас 
у вагітних основної групи спостерігалося зниження біосинтезу стрес-асоційованих гормонів до показників 
гестаційної норми. Усунення порушень у системі обміну колагену І типу, мікронутрієнтного статусу та 
гормонального гомеостазу дало змогу у 63,2 % вагітних основної групи застосувати найбільш безпечний і 
безболісний метод консервативної корекції порушення обтураційної функції ШМ – СЦПП, а у 28,9 % осіб 
із факторами ризику порушення цієї функції, госпіталізованих профілактично на доклінічному етапі, –  
відмовитись від використання механічних способів її відновлення. У той же час у групі порівняння механічного 
відновлення обтураційної функції ШМ зазнали усі пацієнтки: у 22,2 % випадків на шийку було накладено 
серкляж, в 74,6 % – введено СЦПП.

Висновки. Сприятливий вплив розробленої схеми терапії в основній групі підтверджується зменшенням 
питомої ваги загрозливих передчасних пологів (55,3 проти 88,9 % в групі порівняння; р < 0,05), плацентарної 
дисфункції (15,8 проти 30,2 %; р < 0,05), вагініту (29,0 проти 88,9 %; р < 0,05), бактеріального вагінозу (10,5 
проти 27,0 %; р < 0,05). Це сприяло пролонгуванню вагітності до термінових пологів у 97,4 % породіль осно-
вної групи (у 81,0 % в групі порівняння), збільшенню середньої маси тіла новонароджених на 316,0  ± 25,68 г 
і зменшенню питомої ваги дітей, які народилися в стані асфіксії до 7,9 % (20,6 % у групі порівняння).

Ключові слова: порушення обтураційної функції шийки матки, вагітність, колаген І типу, мікронутрі-
єнтний статус, гормональні розлади.

Порушення обтураційної функції ШМ під 
час вагітності залишається однією з най‑
більш значущих проблем сучасного аку‑

шерства, оскільки призводять до екстремально 
ранніх передчасних пологів і народження немов‑
лят із глибокою морфофункціональною незріліс‑
тю [1‑5]. Саме ці новонароджені формують по‑
казники перинатальної захворюваності та смерт‑
ності, інвалідності з дитинства [6‑8]. Приблизно 
75 % випадків перинатальної смертності пов’язані 
саме з передчасними пологами, а ризик мертвона‑
родження при цьому у 8‑13 разів перевищує такий 
при термінових пологах [9‑12].

Причини невиношування вагітності є досить 
різноманітними і численними [13‑17]. Зокрема, 
важливе значення в патогенезі передчасних поло‑
гів мають функціональні порушення обтураційної 
функції ШМ [11, 18‑21], що проявляються перед
усім неспроможністю циркулярної мускулатури 
ділянки внутрішнього вічка з послідовним роз‑
витком недостатності перешийка і власне шийки. 
Сьогодні порушення обтураційної функції ШМ 
ускладнюють до 30 % усіх вагітностей і в кожної 
п’ятої вагітної стають причиною екстремально 
ранніх передчасних пологів [21‑23]. Деякі із сучас‑
них авторів [24‑26] вказують на те, що пізні втрати 
вагітності майже в половині випадків зумовлені 
саме неспроможністю обтураційної функції ШМ, 
частота якої неухильно зростає в усьому світі.

Однак порушення обтураційної функції ШМ та 
істміко-цервікальна недостатність як діагноз зо‑
крема далеко не завжди підтверджуються при по‑
дальшому обстеженні після вагітності [2, 18, 27], 
а їх корекція поза та під час вагітності не є абсо‑
лютно ефективною.

Виходячи з вищенаведеного, мета дослідження 
полягала у зниженні частоти акушерських і пери‑
натальних ускладнень у вагітних з порушенням 
обтураційної функції ШМ шляхом удосконалення 
діагностики та корекції розладів обміну сполучної 
тканини (СТ), мікронутрієнтного статусу та гор‑
монального гомеостазу у цієї категорії пацієнток.

Матеріали і методи дослідження
Для досягнення поставленої мети на першо‑

му етапі дослідження в динаміці вагітності було 
проведено проспективне обстеження 101 вагітної 
з порушенням обтураційної функції ШМ, які зна‑
ходились на лікуванні і розродженні у відділенні 
патології вагітності та пологів ДУ «ІПАГ НАМН 
України», а також 34 вагітних із фізіологічною об‑
тураційною функцією ШМ (контрольна група). 
Усім жінкам проводили рутинне клініко-лабо‑
раторне та інструментальне обстеження, перед‑
бачені програмою стандартного антенатального 
спостереження. Вивчалися особливості соматич‑
ного, гінекологічного і репродуктивного анам‑
незу, доклінічні діагностичні прояви порушення 
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обтураційної функції ШМ. Особлива увага приді‑
лялася визначенню в сироватці крові в динаміці 
спостереження і лікування концентрацій марке‑
рів синтезу (Total P1NP) та резорбції (ß-CrossLaps) 
СТ, деяких макроелементів, а також вмісту ста‑
тевих гормонів (прогестерон, естрадіол), гормо‑
нів гіпофізу (пролактин) та надниркових залоз 
(кортизон), які найбільше впливають на перебіг 
вагітності і стан плода. Кров для аналізів отриму‑
вали в ранні ранкові години шляхом венепункції 
ліктьової вени. Концентрацію гормонів визнача‑
ли імуноферментним методом на апараті Pідер-
MSR-1000 з використанням тест-систем вироб‑
ництва ТОВ «Хема-Медіка» (Росія). Дослідження 
рівнів маркерів синтезу (Total P1NP) і резорб‑
ції (ß-CrossLaps) СТ (автоматичний аналізатор 
Cobas-411), а також таких макроелементів, як Na+, 
K+, Mg2+,Ca2+, загальний Са та фосфор (автома‑
тичний аналізатор електролітів і набір реактивів 
для їх визначення Easylyte [Medica, США]), вико‑
нували методом імуноферментного аналізу в біо‑
хімічній лабораторії ДУ «Інститут травматології та 
ортопедії НАМН України».

На другому етапі дослідження вагітні з пору‑
шенням обтураційної функції ШМ в залежності 
від схеми терапії були розподілені на дві групи. 
Основну групу становили 38 жінок, яким призна‑
чали запропонований удосконалений комплекс 
лікувально-профілактичних заходів, що включав:

●● довготривалу підтримку мікронізованим про‑
гестероном у вагінальній та сублінгвальній 
(на час санації піхви) формах разовою дозою 
100‑200 мг двічі на добу до 34‑35 тиж вагітнос‑
ті з поступовим зниженням дози;

●● насичення магнію оротату дигідратом (у пер‑
ший тиждень по 2 табл. тричі на добу за го‑
дину до прийому їжі, а в наступні 5 тиж по 
1 табл. тричі на добу);

●● прийом аргініну глутамату (по 1‑2 табл. по 
0,25 г 2‑3 рази на добу протягом 2 тиж);

●● двоетапну санацію статевих шляхів:
–– І етап – застосування препарату місцевої 

антибактеріальної терапії на 7‑10 днів з ура‑
хуванням чутливості до антибіотиків визна‑
чених мікробних асоціантів;

–– ІІ етап – диференційоване призначення се‑
лективних пробіотиків.

До групи порівняння увійшли 63 вагітні, які 
отримували загальноприйнятий курс лікування 
у повній відповідності до клінічного протоколу 
з акушерської допомоги, затвердженого Наказом 
МОЗ України від 03.11.2008 р. № 624 «Невино‑
шування вагітності». При персистенції клінічних 
та ультразвукових діагностичних критеріїв пору‑
шення обтураційної функції ШМ за відсутності 
протипоказань хворим вводили силіконовий цер‑
вікальний перфорований песарій (СЦПП) або ви‑
конували серкляж ШМ.

Статистичну обробку результатів проводили 
за допомогою методів описової та варіаційної 

статистики з використанням критерію Ст’юдента 
та методу кутового перетворення Фішера. Об‑
числення отриманих даних здійснювали 
комп’ютерним методом згідно з рекомендаціями 
О. П. Мінцера [28]. Співставлення результатів до‑
слідження між собою виконували шляхом мно‑
жинного кореляційного аналізу з обчисленням 
коефіцієнта лінійної кореляції Пірсона (r).

Результати дослідження та їх обговорення
За сімейним і соціальним станом, місцем про‑

живання вагітні досліджуваних груп були одно‑
рідними, що надалі дало змогу судити про відмін‑
ності, зумовлені перш за все порушенням обтура‑
ційної функції ШМ.

Вік пацієнток з порушенням обтураційної функ‑
ції ШМ коливався у межах від 18 до 40 років і в се‑
редньому становив 29,0 ± 0,8 року (в групі конт
ролю 26,3 ± 0,64 року).

Аналіз репродуктивного здоров’я засвідчив пе‑
реважання серед осіб досліджуваних груп першо- 
(45,5 проти 55,9 % у контрольній групі) і повтор‑
новагітних, які народжували вперше (65,3 проти 
70,6 %). Втім кожна 5-та жінка з порушенням об‑
тураційної функції ШМ в анамнезі відзначала пе‑
редчасні пологи, в той час як показники питомої 
ваги самовільного переривання і завмерлої вагіт‑
ності у пацієнток досліджуваних груп достовірно 
не відрізнялися.

Отримані дані свідчать про високу частоту се‑
ред вагітних з порушенням обтураційної функції 
ШМ екстрагенітальної патології, що є типовою 
для недиференційованої дисплазії СТ (НДСТ) 
(76,2 проти 17,6 % у контрольній групі; р < 0,05), 
а також інфекційно-запальних захворювань уро‑
генітальної сфери (86,8 проти 40,0 %; р < 0,05), 
в т.ч. інфекцій, що передаються статевим шляхом 
(42,9 проти 16,0 %; р < 0,05). Основними усклад‑
неннями досліджуваної вагітності у них були такі: 
рецидивуюча загроза переривання вагітності (76,2 
проти 26,5 %; р < 0,05), плацентарна дисфункція 
(24,8 проти 11,8 %; р < 0,05), бактеріальний вагі‑
ноз (20,8 проти 8,8 %; р < 0,05), вагініт (66,3 проти 
5,9 %; р < 0,05) і аномальна кількість амніотичної 
рідини (24,8 проти 5,9 %; р < 0,05). Остання про‑
являлася як багатоводдям (14,9 проти 5,9 %), що 
розглядалося нами як ознака внутрішньоутробної 
інфекції, так і маловоддям (9,9 % у жінок конт
рольної групи не спостерігалось), яке розцінюва‑
ли як діагностичний критерій плацентарної дис‑
функції.

Причиною госпіталізації до відділення патології 
вагітності та пологів ДУ «ІПАГ НАМН України» 
у 74 (73,3 %) вагітних із порушенням обтурацій‑
ної функції ШМ стало безсимптомне вкорочення 
центрованої (82,2 %) ШМ, виявлене при плано‑
вому ультразвуковому скануванні на 22-му тиж‑
ні. Решта 27 (26,7 %) жінок були госпіталізовані 
планово через наявність факторів ризику. На час 
госпіталізації середня довжина ШМ за даними 
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УЗД трансвагінальним датчиком у  пацієнток 
з порушенням обтураційної функції ШМ стано‑
вила 22,88 ± 1,02 мм. Разом із тим у переважної 
більшості (78,2 %) цих вагітних відзначалось роз‑
ширення внутрішнього вічка в  середньому до 
7,48 ± 0,12 мм (р < 0,05), а у 31,7 % осіб – наявність 
V-/Y-подібної трансформації цервікального кана‑
лу з пролабуванням у нього плодового міхура, що 
розцінювалось як несприятливий прогностичний 
критерій передчасних пологів.

У динаміці досліджень у вагітних з порушенням 
обтураційної функції ШМ діагностувалося до‑
стовірне зростання концентрації маркера синтезу 
колагену Total P1NP (68,15 ± 3,55 нг/мл) при фізіо‑
логічному середньому значенні маркера резорбції 
СТ β-CrossLaps (0,390 ± 0,02 нг/мл), що свідчить 
про переважання процесів синтезу колагену І типу 
над процесами його резорбції. Цілком ймовірно, 
що такі зміни у цих жінок є однією з провідних 
ланок патогенезу безсимптомного прогресуючо‑
го розм’якшення, укорочення та розкриття ШМ 
при порушенні її обтураційної функції. При ко‑
релятивному аналізі визначено наявність силь‑
ного зворотного зв’язку (r = -0,7362) між довжи‑
ною ШМ та концентрацією маркера синтезу СТ 
Total P1NP (рис. 1) у сироватці крові вагітних, що 
підтверджує роль НДСТ у ґенезі порушення об‑
тураційної функції ШМ.

Водночас у пацієнток із порушенням обтура‑
ційної функції ШМ відзначалося синергічне до‑
стовірне зростання в плазмі крові концентрації 
загального Са (2,60 ± 0,03 ммоль/л) на 17,6 %; 
іонізованого Са (1,39 ± 0,02 ммоль/л) на 25,2 % 
і загального фосфору (1,50 ± 0,02 ммоль/л) на 
32,7 % у порівнянні з вагітними контрольної гру‑
пи при зсуві співвідношення Са/фосфор до 1,7:1 
за рахунок підвищення вмісту Са. При оціню‑
ванні результатів кореляційного аналізу встанов‑
лено наявність прямого зв’язку середньої сили 
(r = 0,6931) між рівнем загального Са та маркера 
синтезу СТ Total P1NP (рис. 2) у плазмі крові осіб 
із порушенням обтураційної функції ШМ.

Із нашої точки зору, визначені закономірності 
віддзеркалюють зростання вмісту м’язової тка‑
нини в ШМ, яке відбувається при патологічному 

заміщенні СТ на гладеньком’язову у пацієнток із 
НДСТ, що погіршує обтураційні можливості вну‑
трішнього вічка та сприяє підвищенню скоротли‑
вої активності матки.

Ще одним проявом дизелементозу, який ви‑
явлено при дослідженні мікронутрієнтного 
статусу у  вагітних з  порушенням обтурацій‑
ної функції ШМ, є  дефіцит іонізованого Mg2+ 
(0,64 ± 0,01 ммоль/л). Останній на фоні сильно‑
го зворотного корелятивного зв’язку (r = -0,7505) 
між концентраціями Mg2+ та маркера синтезу СТ 
Total P1NP (рис. 3) у сироватці крові у пацієнток із 
порушенням обтураційної функції ШМ, а також 
антагонізму з Са2+ з високою вірогідністю може 
бути однією з патогенетичних ланок підвищення 
скоротливої спроможності гладенької мускулату‑
ри матки та розвитку її передчасної скоротливої 
діяльності.

Гіпомагнієвий статус, який було зареєстровано 
в осіб із порушенням обтураційної функції ШМ, 
також є однією з причин порушення мембранно‑
го транспорту Na+ і K+, що проявлялося зсувом 
рівноваги Na+/K+ за рахунок зниження вмісту K+ 
(3,29 ± 0,09 ммоль/л) і Na+ (127,57 ± 1,72 ммоль/л) 
відповідно на 20,5 і 9,7 % у порівнянні з аналогіч‑
ними показниками у групі контролю. Враховуючи 
той факт, що перепад концентрацій іонізованого 
K+ і Na+ забезпечує процес збудження в тканинах, 
цілком ймовірним виглядає порушення процесів 
передачі нервового збудження з нерва на орган, 
що ним іннервується, а також поміж нейронами 
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Рис. 2. Пряма кореляційна залежність (r = 0,6931) 
концентрації загального Ca та маркера синтезу СТ Total P1NP 
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Рис. 3. Зворотна кореляційна залежність (r = -0,7507) 
концентрації іонів Mg2+ та маркера синтезу СТ Total P1NP 

у вагітних із порушенням обтураційної функції ШМ
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при зміні вмісту цих макроелементів у плазмі 
крові. Це призводить до збереження маніфеста‑
ції клінічної картини порушення обтураційної 
функції ШМ.

Гормональний гомеостаз в осіб із порушенням 
обтураційної функції ШМ характеризувався до‑
стовірним зниженням середніх концентрацій 
прогестерону як у ІІ (180,61 ± 5,69 нм/л), так і 
в ІІІ (395,61 ± 6,20 нм/л) триместрах вагітності, 
які майже в 2 рази були нижчими за такі у жі‑
нок контрольної групи (358,0 ± 4,57 нм/л у ІІ і 
679,43 ± 6,0 нм/л у ІІІ триместрі). При цьому мало 
місце динамічне зростання в межах гестаційної 
норми рівня естрадіолу. Відносна гіпопрогестеро‑
немія, що властива дисбалансу статевих гормонів 
у вагітних із порушенням обтураційної функції 
ШМ, поглиблюється внаслідок вже існуючого де‑
фіциту Mg2+. Водночас результати кореляційного 
аналізу свідчать про наявність сильного прямого 
зв’язку (r = 0,8486) між концентраціями Mg2+ та 
прогестерону в плазмі крові цих вагітних (рис. 4). 
Виявлені закономірності є ознаками нестійкості 
гормонопродукуючої функції плаценти і однією 
з головних патогенетичних ланок її дисфункції та 
неспроможності ШМ при вагітності.

Гіперпродукція стрес-асоційованих гор‑
монів у  вагітних із  порушенням обтура‑
ційної функції ШМ (рівні кортизолу в  ІІ 
і ІІІ триместрах становили 208,99 ± 5,12 і 
300,81 ± 4,84 нг/мл відповідно; пролактину – 
281,06 ± 4,36 і 316,69 ± 9,52 нг/мл, що достовір‑
но перевищувало аналогічні показники в гру‑
пі контролю) дає підстави для трактування 
клінічних ознак невиношування вагітності на 
фоні порушення обтураційної функції ШМ як 
маніфестації хронічного стресу, що поглиблює 
гормональний дисбаланс і призводить до про‑
гресування вже існуючого магнієвого дефіциту.

Таким чином, аналіз отриманих результатів свід‑
чить про суттєві порушення обміну СТ, мікрону‑
трієнтного статусу і гормонального гомеостазу 
у вагітних із порушенням обтураційної функції 
ШМ, що вимагає адекватної корекції на всіх ета‑
пах антенатального спостереження.

З метою оцінки ефективності удосконаленого 
лікувально-профілактичного комплексу в дина‑
міці аналізували основні показники обміну СТ, 
мікронутрієнтного статусу, гормонального гомео
стазу, а також перебіг вагітності і пологів, стан 
плода і новонароджених у пацієнток з порушен‑
ням обтураційної функції ШМ в залежності від 
схеми терапії.

На фоні застосування удосконаленої схеми лі‑
кування усі жінки відзначили покращення само‑
почуття, а тривалість перебування на ліжку у них 
була достовірно меншою на 6 ± 0,5 доб порівняно 
з групою вагітних, які отримували загальноприй‑
няту терапію.

Про ефективність удосконаленого курсу лі‑
кувально-профілактичних заходів у  вагітних 
основної групи свідчить достовірне знижен‑
ня вмісту маркера синтезу колагену І типу Total 
P1NP (60,05 ± 2,40 нг/мл), що при збереженні 
фізіологічної концентрації маркера резорбції ко‑
лагену І типу β-CrossLaps вказує на відновлення 
балансу співвідношення в системі Total P1NP – 
β-CrossLaps. Також ці зміни є  підґрунтям для 
нормалізації фізіологічної функції каркаса ШМ 
й еластичних волоконець, які утворюють неупо‑
рядковані сітчасті структури цього органу. У ва‑
гітних групи порівняння, яким проводилась за‑
гальноприйнята терапія, достовірних змін у кон‑
центраціях маркерів синтезу і резорбції колагену 
І типу в динаміці лікування не відбувалося, що, 
можливо, було однією з причин невиношування 
вагітності у 19,0 % випадків.

При оцінці ефективності магнійзамісної те‑
рапії щодо стану мікронутрієнтного статусу 
вагітних, які отримували удосконалений лі‑
кувальний комплекс, встановлено достовірне 
зростання концентрації іонізованого Mg2+ на 
21,5 % при одночасному зниженні вмісту за‑
гального (на 6,2 %) й іонізованого (на 6,6 %) Ca 
у  жінок основної групи до рівня показників 
вагітних контрольної групи; стабілізація кон‑
центрації іонізованого фосфору практично на 
показниках верхньої межі фізіологічної норми 
(основна група 1,42 ± 0,02 ммоль/л; група по‑
рівняння 1,50 ± 0,03 ммоль/л; група контро
лю 1,13 ± 0,06 ммоль/л; р < 0,05); нормалізація 
співвідношення Na+/K+ до показників групи 
контролю (34,4 і 34,1 відповідно) за рахунок 
одночасного відновлення до показників фі‑
зіологічної норми концентрації іонізовано‑
го Na+ (основна група 138,47 ± 1,84 ммоль/л; 
група порівняння 133,13 ± 2,01ммоль/л; гру‑
па контролю 141,29 ± 5,81 ммоль/л; р < 0,05) 
і зростання рівня іонізованого K+ (основ
на група 4,02 ± 0,11 ммоль/л; група порів‑
няння 3,38 ± 0,10 ммоль/л; група контролю 
4,14 ± 0,21 ммоль/л; р < 0,05). Враховуючи ви‑
значені прямі і зворотні корелятивні зв’язки між 
концентрацією маркера синтезу колагену І типу 
Total P1NP і Ca та Mg, цілком закономірним 
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Рис. 4. Пряма кореляційна залежність (r = 0,8486) 
концентрації іонів Mg2+ та прогестерону у вагітних із 

порушенням обтураційної функції ШМ
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є відновлення балансу в системі обміну колагену 
І типу у відповідь на корекцію дизелементозу, що 
є характерним для вагітних із порушенням об‑
тураційної функції ШМ.

Враховуючи діагностовані порушення в сис‑
темі гормонального гомеостазу у  таких паці‑
єнток, основним напрямком удосконаленого 
лікувально-профілактичного комплексу є забез‑
печення довготривалої (до 34‑35 тиж) прогесте‑
ронової підтримки. Застосування мікронізованого 
прогестерону у формах із високою біодоступністю 
(вагінальна/сублінгвальна) в комбінації з аргініну 
глутаматом супроводжувалось достовірним зрос‑
танням концентрації прогестерону в плазмі крові 
до 621,00 ± 15,23 нмоль/л, що достовірно пере‑
вищувало показники вагітних групи порівняння 
(454,71 ± 8,05 нмоль/л; р < 0,05) на 36,8 % і не від‑
різнялось від таких у вагітних контрольної групи 
(679,43 ± 6,0 нмоль/л; р < 0,05). Відновлення біо‑
синтезу прогестерону у пацієнток основної гру‑
пи відбувалося на фоні підвищення концентрації 
естрадіолу в межах гестаційної норми, що сприяло 
нормалізації естроген-прогестеронової рівноваги 
і відновленню обтураційної спроможності вну‑
трішнього вічка ШМ.

Пролонгування вагітності, яке спостерігалося 
у жінок основної групи на фоні терапії мікро‑
нізованим прогестероном із властивими йому 
анксиолітичним і нейропротекторним ефектами, 
супроводжувалось зниженням біосинтезу стрес-
асоційованих гормонів до показників гестаційної 
норми. Так, у вагітних основної групи в динаміці 
лікування вже у ІІ триместрі відмічалося знижен‑
ня продукції кортизолу на 14,0 % і динамічне зни‑
ження синтезу пролактину на 51,6 %. Ці тенденції 
зберігалися і в ІІІ триместрі: концентрації корти‑
золу і пролактину відповідали гестаційному стро‑
ку і достовірно не відрізнялися від аналогічних по‑
казників у групі контролю, що віддзеркалює змен‑
шення вираженості синдрому психоемоційного 
напруження у вагітних основної групи. Усунення 
порушень у системі обміну колагену І типу, мікро‑
нутрієнтного статусу та гормонального гомеоста‑
зу дало змогу у 63,2 % пацієнток цієї групи засто‑
сувати найбільш безпечний і безболісний метод 
консервативної корекції порушення обтураційної 
функції ШМ – СЦПП, а у 28,9 % осіб із факто‑
рами ризику, госпіталізованих профілактично на 
доклінічному етапі, – відмовитись від призначен‑
ня механічних способів відновлення обтураційної 
функції ШМ.

Аналогічні тенденції зберігалися щодо біо‑
синтезу стрес-асоційованих гормонів і у  ва‑
гітних групи порівняння. Однак для них було 
характерним більш повільне зниження кон‑
центрацій цих гормонів. Так, рівень кортизо‑
лу в  плазмі крові на фоні загальноприйнятого 
лікування знизився на 2,3 % і на момент обсте‑
ження становив 203,00 ± 6,53 нмоль/л. Разом із 
тим концентрація пролактину в  плазмі крові 

на початковому етапі терапії у них навіть зрос‑
ла на 6,6 % (301,39 ± 5,82 нг/мл), перевищуючи 
в 2,6 раза показники вагітних контрольної гру‑
пи (114,29 ± 3,19 нг/мл; р < 0,05). Тенденція до 
нормалізації вмісту пролактину в  динаміці лі‑
кування у вагітних групи порівняння була від‑
мічена лише в ІІІ триместрі: при обстеженні на 
строках 33‑34 тиж концентрація цього гормона 
в  порівнянні з  такою до лікування знизилась 
на 5,5 % (302,55 ± 6,00 нг/мл), перевищуючи в 
1,3 раза аналогічний показник групи контролю 
(230,81 ± 3,20 нг/мл; р < 0,05). Уповільнення біо‑
синтезу стрес-асоційованих гормонів у вагітних 
групи порівняння свідчить про збереження стану 
психоемоційного напруження, який зберігався до 
пологів незалежно від терміну гестації. Це було 
однією з причин застосування засобів механічно‑
го відновлення обтураційної спроможності ШМ 
як інвазивного (22,2 %), так і консервативного 
(74,6 %) характеру.

Оцінка стану ШМ в динаміці лікування шляхом 
виконання трансвагінального УЗД проводилася 
лише 11 (28,9 %) вагітним основної групи, яким за 
результатами удосконаленої комплексної консер‑
вативної терапії вдалося уникнути застосування 
тих чи інших методів механічної корекції пору‑
шення обтураційної функції ШМ. У ході антена‑
тального спостереження на фоні запропонованої 
терапії у цих жінок відзначалося незначне збіль‑
шення середньої довжини ШМ, яка становила 
26,48 ± 1,02 мм, що не мало статистично значущої 
різниці в порівнянні із середньою довжиною ШМ 
у цих пацієнток напередодні лікування. У шести 
(54,5 %) вагітних із тих, які знаходились під спо‑
стереженням, шийка зберігала центроване розта‑
шування, в інших випадках сакралізувалася.

Середній розмір ширини ШМ у  вагітних із 
порушенням обтураційної функції ШМ стано‑
вив 38,79 ± 0,51 мм і достовірно не відрізнявся 
від аналогічного показника в контрольній гру‑
пі (39,27 ± 0,56 мм). Також не виявлено досто‑
вірної різниці і в значенні середнього показни‑
ка передньо-заднього розміру ШМ (39,54 ± 0,46 
проти 40,29 ± 0,42 мм  у  контрольній групі). 
І лише у чотирьох (36,4 %) вагітних мало місце 
розширення внутрішнього вічка в середньому до 
4,69 ± 0,22 мм, що достовірно не відрізнялось від 
аналогічного показника групи контролю. У ході 
дослідження V-/U-подібної трансформації цер‑
вікального каналу не відзначено.

Сприятливий вплив розробленої схеми терапії 
підтверджують і особливості перебігу вагітнос‑
ті у жінок основної групи. Так, у цих пацієнток 
при зіставленні з групою порівняння виявлено 
зменшення питомої ваги маніфестних клініч‑
них симптомів загрозливих передчасних пологів 
(55,3 проти 88,9 %; р < 0,05), плацентарної дис‑
функції (15,8 проти 30,2 %; р < 0,05), вагініту 
(29,0 проти 88,9 %; р < 0,05), бактеріального ва‑
гінозу (10,5 проти 27,0 %; р < 0,05). Це сприяло 
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пролонгуванню вагітності до термінових пологів 
на строках 38‑39 тиж у 97,4 % породіль (у 81,0 % 
в групі порівняння) і забезпечило умови для за‑
вершення процесів генетичного і соматичного 
внутрішньоутробного дозрівання їхніх новонаро‑
джених. У той же час у групі порівняння 40,4 % 
випадків термінових пологів припали на строк 
37 тиж і 2‑3 дні.

Частота оперативного розродження при доно‑
шеній вагітності у породіль основної групи (13,2 %) 
майже в 2 рази була нижчою від аналогічного по‑
казника в групі порівняння (28,6 %). Питома вага 
оперативного розродження в контрольній групі 
сягала 20,6 % і не мала достовірних розбіжностей 
з аналогічними показниками в групах породіль із 
порушенням обтураційної функції ШМ. Достовір‑
них відмінностей в показаннях до оперативного 
розродження у породіль усіх груп не відзначалося.

Втім перебіг пологів, що проводилися через 
природні пологові шляхи, у породіль основної 
групи відрізнявся меншою кількістю ускладнень: 
майже в 2,5 рази меншою була питома вага перед‑
часного розриву амніотичного міхура (основна і 
контрольна групи – 7,9 і 5,9 % відповідно; група 
порівняння – 20,6 %; р < 0,05) і аномалій поло‑
гової діяльності (основна і контрольна групи – 
7,9 і 8,8 % відповідно, група порівняння – 25,4 %; 
р < 0,05).

Лише у 2,6 % осіб основної групи вагітність за‑
вершилась передчасними пологами на строках 
35‑36 тиж, у той час як у групі порівняння пито‑
ма вага передчасних пологів сягала 19,0 %, а в їх 
структурі переважали ранні передчасні пологи, 
при цьому кожні другі відбулися до 30 тиж гестації.

Застосування удосконаленого курсу лікувально-
профілактичних заходів у вагітних основної групи 
сприяло збільшенню середньої ваги їхніх ново‑
народжених на 316,0 ± 25,68 г, яка практично не 
відрізнялася від середньої ваги новонароджених 
від матерів контрольної групи (3461,18 ± 54,63 г; 
р < 0,05). Стан за шкалою Апгар був кращим у ді‑
тей від жінок, які отримували розроблений курс 
терапії. Так, оцінку в  7‑10 балів наприкінці 
1-ї хвилини життя отримали 92,1 % новонародже‑
них основної групи і 65,6 % – групи порівняння. 
Зниження оцінки у новонароджених групи порів‑
няння відбувалося за рахунок народження дітей 
в асфіксії різного ступеня тяжкості (група порів‑
няння 20,6 %; основна група 7,9 %; р < 0,05). Окрім 
цього, у породіль групи порівняння зареєстровано 
два (32 %) випадки перинатальної смертності при 
відсутності таких в основній групі.

Висновки
Таким чином, довготривала прогестеронова під‑

тримка і магнієве насичення організму вагітної 
в поєднанні із застосуванням гепатопротектора 
з вираженими антиоксидантними, антигіпоксич‑
ними і мембраностабілізуючими властивостями 
аргініну глутамату, а також двоетапна санація 

статевих шляхів із включенням селективного 
пробіотика сприяють пролонгуванню вагітності 
до терміну, в якому стає можливим народження 
життєздатної дитини, зменшенню акушерських і 
перинатальних ускладнень у вагітних із порушен‑
ням обтураційної функції ШМ.
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Роль гормонального и обменного дисбаланса в раз-
витии нарушений обтурационной функции шейки 
матки и способы его коррекции

И. А. Жабченко, В. Ф. Олешко
В статье представлены результаты исследования 

эффективности усовершенствованного лечебно-
профилактического комплекса с длительной 
поддержкой беременности микронизированным 
прогестероном в вагинальной и сублингвальной 
формах, магния оротата дигидратом, аргинина 
глутаматом, а также двухэтапной санацией по‑
ловых путей посредством назначения местной 
антибактериальной терапии с учетом чувстви‑
тельности микробных ассоциантов и селективных 
пробиотиков у беременных с нарушением обтура‑
ционной функции шейки матки (ШМ).

Материалы и методы исследования. Все бере‑
менные с нарушением обтурационной функции 
ШМ находились на лечении и родоразрешении 
в  отделении патологии беременности и родов 
ГУ «Институт педиатрии, акушерства и гинеко‑
логии НАМН Украины». В зависимости от схемы 
терапии их разделили на две группы. Основную 
группу составили 38 беременных, которым назна‑
чали предложенный усовершенствованный ком‑
плекс лечебно-профилактических мероприятий; 
группу сравнения – 63 беременных, получавшие 
общепринятый курс лечения в полном соответ‑
ствии с клиническим протоколом по акушерской 
помощи, утвержденным Приказом МЗ Украины 
от 03.11.2008 г. № 624 «Невынашивание беремен‑
ности». Механическое восстановление обтураци‑
онной способности ШМ выполнялось по пока‑
заниям путем проведения серкляжа или введения 
силиконового цервикального перфорированного 
пессария (СЦПП). Контрольную группу сформи‑
ровали 34 беременных с физиологическими свой‑
ствами обтурационной функции ШМ.

Результаты исследования и их обсуждение. 
Среди обследованных с нарушением обтура‑
ционной функции шейки матки преоблада‑
ли перво- (45,5 %) и повторнобеременные, ро‑
жавшие впервые (65,3 %); 76,2 % из них име‑
ли типичные фенотипические проявления 
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недифференцированной дисплазии соедини‑
тельной ткани и 86,8 % – инфекционно-воспа‑
лительных заболеваний урогенитальной сферы. 
Основными осложнениями беременности были 
рецидивирующая угроза прерывания беременно‑
сти (76,2 %), плацентарная дисфункция (24,8 %), 
бактериальный вагиноз (20,8 %), вагинит (66,3 %) 
и аномальное количество амниотической жидко‑
сти (24,8 %), частота которых достоверно отлича‑
лась от показателей контрольной группы.

Результаты проведенных исследований накану‑
не лечения свидетельствуют о глубоких наруше‑
ниях в системе обмена коллагена I типа, микро‑
нутриентного статуса и гормонального гомеостаза 
у этих беременных. Так, в динамике обследова‑
ний у пациенток с нарушением обтурационной 
функции ШМ определялись достоверный рост 
концентрации маркера синтеза коллагена Total 
P1NP (68,15 ± 3,55 нг/мл) при физиологическом 
среднем значении маркера резорбции соедини‑
тельной ткани β-CrossLaps (0,390 ± 0,02 нг/мл); 
синергическое повышение в плазме крови кон‑
центрации общего Са (2,60 ± 0,03 ммоль/л) на 
17,6 %; ионизированного Са (1,39 ± 0,02 ммоль/л) 
на 25,2 % и общего фосфора (1,50 ± 0,02 ммоль/л) 
на 32,7 % при дефиците ионизированного Mg 
(0,64 ± 0,01 ммоль/л) и снижении содержания K+ 
(3,29 ± 0,09 ммоль/л) и Na+ (127,57 ± 1,72 ммоль/л) 
соответственно на 20,5 и на 9,7 % в сравнении с 
аналогичными показателями в группе контроля.

Нарушения гормонального гомеостаза харак‑
теризовались снижением почти в 2 раза средней 
концентрации прогестерона при динамичном ро‑
сте в пределах гестационной нормы содержания 
эстрадиола. Уровень стресс-ассоциированных 
гормонов (кортизол, пролактин) почти в 2 раза 
превышал соответствующие показатели в группе 
контроля.

На фоне усовершенствованной терапии у бере‑
менных основной группы отмечалось достовер‑
ное снижение уровня маркера синтеза коллагена 
I типа Total P1NP (60,05 ± 2,40 нг/мл), рост кон‑
центрации ионизированного Mg на 21,5 % при од‑
новременном снижении содержания общего (на 
6,2 %) и ионизированного (на 6,6 %) Са до уров‑
ня показателей пациенток контрольной группы. 
Также имели место стабилизация концентрации 
ионизированного фосфора практически на пока‑
зателях верхнего предела физиологической нор‑
мы (основная группа 1,42 ± 0,02 ммоль/л; группа 
контроля 1,13 ± 0,06 ммоль/л; группа сравнения 
1,50 ± 0,03 ммоль/л; р < 0,05) и восстановление 
соотношения Na+/K+ до показателей группы 
контроля (34,4 и 34,1 соответственно). Назна‑
чение микронизированного прогестерона в со‑
четании с аргинина глутаматом сопровождалось 
достоверным ростом концентрации прогестерона 
в плазме крови до 621,00 ± 15,23 нмоль/л, что до‑
стоверно превышало показатели в группе сравне‑
ния (454,71 ± 8,05 нмоль/л; р < 0,05) на 36,8 % и 

не отличалось от таковых в контрольной группе 
(679,43 ± 6,0 нмоль/л; р < 0,05). У беременных 
основной группы также наблюдалось снижение 
биосинтеза стресс-ассоциированных гормонов до 
показателей гестационной нормы. Устранение на‑
рушений в системе обмена коллагена I типа, ми‑
кронутриентного статуса и гормонального гомео
стаза позволило у 63,2 % беременных основной 
группы применить наиболее безопасный и безбо‑
лезненный метод консервативной коррекции на‑
рушений обтурационной функции ШМ – СЦПП, 
а у 28,9 % лиц с факторами риска нарушения этой 
функции, госпитализированных профилактиче‑
ски на доклиническом этапе, – отказаться от ис‑
пользования механических способов восстанов‑
ления нарушения обтурационной функции ШМ.

В то же время в группе сравнения механическо‑
му восстановлению обтурационной функции ШМ 
подверглись все пациентки: в 22,2 % случаев на 
шейку был наложен серкляж, в 74,6 % – введен 
СЦПП.

Выводы. Благоприятное влияние разработанной 
схемы терапии в основной группе подтверждается 
уменьшением удельного веса угрожающих пре‑
ждевременных родов (55,3 против 88,9 % в группе 
сравнения; р < 0,05), плацентарной дисфункции 
(15,8 против 30,2 %; р < 0,05), вагинита (29,0 про‑
тив 88,9 %; р < 0,05), бактериального вагиноза 
(10,5 против 27,0 %; р < 0,05). Это способствова‑
ло пролонгированию беременности до срочных 
родов у 97,4 % рожениц основной группы (81,0 % 
в группе сравнения), увеличению средней массы 
тела новорожденных на 316,0 ± 25,68 г и умень‑
шению удельного веса детей, родившихся в со‑
стоянии асфиксии до 7,9 % (20,6 % в группе срав‑
нения).

Ключевые слова: нарушение обтурационной 
функции шейки матки, беременность, коллаген 
I типа, микронутриентный статус, гормональные 
расстройства.

The role of hormonal and metabolic imbalance in 
the development of impairment of cervix obstructive 
function and the methods of its correction

I. A. Zhabchenko, V. F. Oleshko
The article presents the results of efficiency evalua‑

tion of an advanced complex of preventive and cura‑
tive interventions in pregnant women with impairment 
of cervix obstructive function (ICOF) that included 
a long (34‑35 weeks) pregnancy support by the mi‑
cronized vaginal or sublingual progesterone, satura‑
tion with magnesium orotate dihydrate, arginine glu‑
tamate and two-step readjustment of the genital tract 
with consistent use of topical antibacterial therapy and 
specific probiotic strains.

Materials and methods. All pregnant women with 
ICOF were treated and delivered at the Pathol‑
ogy of Pregnancy and Childbirth Department of SE 
«Institute of Pediatrics, Obstetrics and Gynecology 
of NAMS of Ukraine». They were combined into 2 
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groups according to the assigned therapy: the main 
group consisted of 38 pregnant women who received 
an advanced complex of preventive and curative in‑
terventions; the comparison group included 63 preg‑
nant women who received conventional treatment in 
full compliance with the clinical protocol on obstetric 
care, approved by the Order of the Ministry of health 
of Ukraine from 03.11.2008 №  624 «Miscarriage». 
A mechanical restoration of the cervix obstructive 
abilities was carried out when indicated by the overlay 
of cerclage on the cervix or by the introduction of sili‑
con perforated diaphragm (SPD). The control group 
was formed by 34 pregnant women with physiological 
state of the cervix obstructive function.

The results of the research. Pregnant women with 
ICOF were prevailed by the primary pregnant women 
(45,5 %) and multi-gravid pregnant women with the 
first labor (65,3 %); 76,2 % of them had a phenotypic 
manifestation of undifferentiated dysplasia of connec‑
tive tissue and 86,8 % had signs of infectious-inflam‑
matory diseases of the urogenital tract. The leading 
pregnancy complications were recurrent threatening 
miscarriage (76,2 %), placental dysfunction (24,8 %), 
bacterial vaginosis (20,8 %), vaginitis (66,3 %) and an 
abnormal amount of amniotic fluid (24,8 %), the fre‑
quency of which significantly differed from the control 
group data.

The results of studies that had been conducted be‑
fore treatment indicated a high degree of disturbances 
in collagen type I metabolism, micronutrient status 
and hormonal homeostasis in these pregnant women. 
In the dynamics of studies in pregnant women with 
ICOF there were determined a significant increase 
in the concentration of marker of collagen synthesis 
Total P1NP (68,15 ± 3,55 ng/ml) with a physiologi‑
cal average value of the resorption marker of con‑
nective tissue β-CrossLaps (0,390 ± 0,02 ng/ml), a 
synergistic increase of plasma concentrations of to‑
tal Ca (2,60 ± 0,03 mmol/l) by 17,6 %, an ionized 
Ca (1,39 ± 0,05 mmol/l) by 25,2 % as well as total 
phosphorus (1,50 ± 0,02 mmol/l) by 32,7 %; an ion‑
ized Mg deficit (0,64 ± 0,01 mmol/l), a decrease of 
concentration of K+ (3,29 ± 0,09 mmol/l) and Na+ 
(127,57 ± 1,72 mmol/l), respectively by 20,5 and 9,7 % 
compared to the same indicators in the control group.

Hormonal homeostasis violations were characterized 
by the almost twice reduction of an average progester‑
one concentration with the dynamic growth of estra‑
diol within the boundaries of the gestational period. 
The concentrations of stress-associated hormones 
(cortisol, prolactin) were almost by 2 times higher than 
the corresponding control group figures.

On the background of an advanced therapy in preg‑
nant women of the main group there were determined 

a significant reduction in the concentration of marker 
of collagen type I synthesis Total P1NP (60,05 ± of 
2,40 ng/ml); an increase in the concentration of ion‑
ized Mg by 21,5 % on the background of simultaneous 
reduction of total (6,2 %) and ionized (6,6 %) Ca con‑
centrations to the level of the control group indicators; 
the stabilization of the concentration of ionized phos‑
phorus were practically on the performance of the up‑
per border of physiological norm (the main group – 
1,42 ± 0,02 mmol/l; control group – 1,13 ± 0,06 mmol/l; 
comparison group – 1,50 ± 0,03 mmol/l; р < 0,05) and 
the recovery of Na+/K+ ratio to the levels of the control 
group (by 34,4 and 34,1 respectively). The inclusion of 
micronized progesterone in combination with arginine 
glutamate was accompanied by a significant increase 
in the progesterone plasma concentration up to 
610,00 ± 15,23 nmol/l that significantly exceeds the 
results in the comparison group of pregnant women 
(454,71 ± 8,05 nmol/l; р < 0,05) by 36,8 % and does 
not differ from similar indicators of pregnant women 
in the control group (679,43 ± 6,0 nmol/l; р < 0,05). 
In pregnant women of the main group a decrease in the 
biosynthesis of stress-associated hormones up to the 
gestational norm levels was detected simultaneously. 
The restoration of disturbances in collagen type I me‑
tabolism, in micronutrient status and hormonal ho‑
meostasis was the reason that allowed to use the most 
safe and painless way for ICOF conservative correction 
in 63,2 % of pregnant women of the main group – 
SPD. And 28,9 % of pregnant women with risk factors 
of ICOF, who were hospitalized at the preclinical 
stage, were not treated with the mechanical device of 
ICOF restoring. In the same time a mechanical resto‑
ration of the cervix obstructive function was used in all 
pregnant women in the comparison group: in 22,2 % of 
cases the cervix was imposed by cerclage, and in 74,6 % 
of cases SPD was introduced.

Conclusions. A beneficial effect of the improved 
therapy is confirmed by the reduction of rates of pre‑
term labor (55,3 vs 88,9 % in the comparison group; 
р < 0,05), placental dysfunction (15,8 vs 30,2 %; 
р < 0,05), vaginitis (29,0 vs 88,9 %; р < 0,05), bacte‑
rial vaginosis (10,5 vs 27,0 %; р < 0,05). It has contrib‑
uted to the pregnancy prolongation to the term birth in 
97,4 % of pregnant women in the main group (81,0 % in 
comparison group), an increase in the average weight 
of newborns of this group by 316,0 ± 25,68 g and de‑
creasing of the proportion of newborns with asphyxia 
at birth up to 7,9 % (20,6 % in comparison group).

Keywords: impairment of cervix obstructive func‑
tion, pregnancy, collagen type I, micronutrient status, 
hormonal disorders.
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