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Резюме
Преждевременното раждане е сложен медицински 

проблем, който се дължи на множество етиологични 
фактори, включително генетични, инфекциозни, имунологични 
и екологични влияния. Прогнозирането и предотвратяването 
на раждане преди 37-та гестационна седмица представлява 
значително предизвикателство в пренаталната медицина 
поради разнообразието от етиологични фактори.

Предвестниците на предтерминно раждане, които 
сигнализират за възможността от появата му, са 
от изключителна важност за предотвратяването му. 
Ехографското изследване отдавна е идентифицирано като 
един от най-добрите предиктори за преждевременно раждане. 
Измерването на дължината на маточната шийка е най-
широко използван в съвременната клинична практика метод 
за прогнозирането на предстоящо раждане.

Настоящата публикация има за цел да представи и 
анализира методите за прогнозиране на преждевременно 
раждане.
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Abstract
Preterm birth is a complex medical problem that is caused 

by multiple etiological factors, including genetic, infectious, 
immunological, and environmental influences. Predicting and 
preventing birth before 37 weeks of gestation represents a significant 
challenge in prenatal medicine due to the variety of etiological factors.

Timely detection of early signs indicating the potential 
occurrence of preterm delivery is of paramount significance for 
preventing it. It has long been known that one of the best indicators 
of preterm birth is ultrasound. Measuring the length of the cervix 
is   the most widely used method in modern clinical practice for 
predicting impending birth.

This publication aims to present and analyze methods for 
predicting preterm birth.
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Въведение
Преждевременното раждане (ПР) е сложен медицински 

проблем, който се дължи на множество етиологични 

фактори, включително генетични, инфекциозни, 

имунологични и екологични влияния [1-3]. Прогнозирането и 

предотвратяването на раждане преди 37-та гестационна 

седмица (г.с.) представлява значително предизвикателство 

в пренаталната медицина, поради разнообразието от 

етиологични фактори [4-5].

Предвестниците на ПР, които сигнализират за 

възможността от появата му, са от изключителна важност 

за предотвратяването му. Ехографското изследване отдавна 

е идентифицирано като един от най-добрите предиктори за 

ПР. Измерването на дължината на маточната шийка е най-

широко използван в съвременната клинична практика метод 

за прогнозирането на предстоящо раждане [6-7].

Настоящата публикация има за цел да представи и 

анализира методите за прогнозиране на ПР.

Материал и методи 
Извършен е задълбочен критичен преглед и анализ на 

рецензирани научни статии, публикувани след 1990 г. в базите 

данни PubMed и Google Scholar, както и на международни 

и национални здравни програми, ръководства за добра 

практика и препоръки. За целите на този преглед е използвана 

информация, свързана с прогнозиране на ПР. Използвани са 

следните ключови думи и комбинации за търсене на английски 

език: преждевременно раждане, дължина на маточната шийка, 

недоносен плод, скъсена шийка. Допълнително са прегледани 

библиографиите на всички значими публикации по темата.

Резултати и дискусия
Ехографско изследване

Ехографското изследване е един от най-широко 

използваните методи в акушерската грижа. Проучванията 

съобщават, че трансвагиналният ултразвуков скрининг 

за скъсване на маточната шийка е значително обещаващ 

за прогнозиране на ПР при популации, включително 

асимптоматични бременни с нисък или висок риск от ПР, 

жени с многоплодни бременности и жени, симптоматични за 

ПР или преждевременно пукнат околоплоден мехур (PPROM) 

[8-10]. След 31 г.с. цервикалният канал бавно се заобикаля от 

хиперехогенни или хипоехогенни области [11-14]. Това може 

да е допълнителен маркер за ранни сонографски данни за 

цервикално разширение [15-17].

Ехографска оценка на маточната шийка

Трансвагиналният ултразвук е важен инструмент за 

скрининг на маточната шийка при едноплодна бременност, 

особено за оценка на риска от ПР. Проучване на Iams и 

съавтори (1996) включва измерване на дължината на 

шийката при 2915 жени около 24 г.с. и повторно измерване 

при 2531 жени в 28 г.с. Резултатите показват, че по-късата 

дължина на шийката е свързана с по-висок риск от спонтанно 

ПР, като рискът се увеличава с намаляване дължината на 

шийката [18-19]. Последващи проучвания потвърждават, 

че с напредването на бременността се скъсява шийката, 

а други фактори като възпаление, многоплодна бременност 

или субклинични контракции могат да допринесат за това 

и по-рано. Авторите заключават, че рискът от ПР се 

увеличава шест пъти, когато дължината на шийката е под 

10-ти персентил за гестационната възраст. Метаанализи 

показват, че измерването на шийката е мощен предиктор 

за ПР при симптоматични жени, позволявайки на здравните 

специалисти да идентифицират жени, които са на ръба на 

раждането, с предизвестие от поне една седмица. Това ранно 

предупреждение осигурява достатъчно време за подготовка 

за раждането [20-22].

Обширен преглед на литературата сравнява 

трансвагинални, трансабдоминални и трансперинеални 

ултразвукови методи за измерване на дължината на шийката 

като предсказващ фактор за ПР. Включени са рандомизирани 

контролирани проучвания при бременни жени между 14 и 32 

г.с. Седем проучвания, включени в метаанализа, обхващат 

различни състояния на бременността, свързани с риска 

от ПР: асимптоматични жени с многоплодна бременност, 

едноплодни бременности, застрашени от ПР, и едноплодни 

бременности с преждевременно пукнат околоплоден мехур 

[10,23]. Във всички случаи трансвагиналният ултразвук 

превъзхожда другите методи за скрининг на жени с повишен 

риск от ПР въз основа на дължината на шийката на матката. 

Други автори подчертават важността на трансвагиналното 

изследване на дължината на шийката като клиничен предиктор 

за ПР, но отбелязват, че е от решаващо значение лекарят да 

може да разграничи истинското ПР от заплашващо такова. 

Фалшиво положителната диагноза може да доведе до ненужни 

акушерски интервенции, рискуващи живота на майката 

и новороденото. Проспективно наблюдателно проучване 

определя, че дължина на шийката ≤1,5 cm може да различи 

истинско от заплашващо ПР, като спонтанното разкъсване 

на мембраните, цервикална дилатация ≥ 4 cm и скъсяване ≥ 

80% в рамките на 24 часа след ултразвуковото измерване 

са определящи характеристики на истинско ПР. Последните 

проучвания показват, че серийните измервания на дължината 

на маточната шийка предоставят по-прецизна оценка на 

риска от ПР. Скъсяването на шийката с течение на времето 

е свързано с нарастващ риск от ПР, докато единично 

измерване не може да представи тази връзка [24-26]. Освен 

дължината на шийката, други сонографски характеристики 

са значими маркери за предсказване на ПР. 
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Измерването на предния цервикален ъгъл с 

трансвагинална ултрасонография се появява като обещаваща 

алтернатива за точно и навременно прогнозиране на 

спонтанно ПР. Този метод използва промяната в цервикалния 

ъгъл, за да предскаже вероятността от ПР [27-31]. Dziadosz и 

колегите му провеждат ретроспективно кохортно проучване 

с 972 бременни жени, за да оценят цервикалния ъгъл като 

ултразвуков маркер за риск от ПР. Проучването оценява 

маточно-цервикалния ъгъл като предиктор за спонтанно 

ПР. Първоначално направените изображения за измерване 

на дължината на маточната шийка са преоценени, за да се 

измери маточно-цервикалният ъгъл. Цервикалният ъгъл ≥95° 

предлага чувствителност 80% за прогнозиране на раждане 

преди 37 седмици, докато ъгъл ≥105° дава чувствителност 

81% за ПР преди 34 седмици. С нарастване на този ъгъл през 

втория триместър се повишава рискът за ПР [32]. 

Сравнявайки маточно-цервикалния ъгъл с дължината 

на шийката на матката като предиктор за ПР, маточно-

цервикалният ъгъл се оказва по-подходящ при едноплодни 

бременности. Проведено е проспективно наблюдателно 

проучване на 100 асимптоматични жени, което разкрива, че 

по-широкият преден маточно-цервикален ъгъл е свързан с по-

висок риск от ПР. Определени са референтни стойности на 

предния утеро-цервикален ъгъл за скрининг на жени с висок 

риск от ПР през първия и втория триместър, съответно 

114,2° и 127,66°, с чувствителност 80% и специфичност 

88,23% [33-35].

Други ехохрафски методи

Проучване разглежда доплеровата велосиметрия на 

маточните артерии по време на контракции като нов метод 

за прогнозиране на ПР при жени с висок риск. Включени са 

172 пациенти, като се измерва пулсативният индекс на 

маточните артерии по време на контракции. Резултатите 

показват, че пулсативният индекс е значително по-висок 

при пациенти, които раждат в рамките на 7 дни след 

контракциите, което го прави ефективен скринингов метод 

за идентифициране на жени с висок риск от ПР [36-38].

Изследвано е и дали пулсативният индекс в средната 

мозъчна артерия и умбиликалната артерия може да 

предскаже спонтанно ПР. Не е установена значителна връзка 

между пулсативния индекс на пъпната артерия и церебро-

плацентарното съотношение. Въпреки това, пулсативният 

индекс на средната мозъчна артерия показва по-ранно 

начало на раждането, свързано с фетална хипоксия, но не е 

достатъчно точен и полезен за клиничната практика [38-39].

В друго научно изследване се коментира използването 

на фетална биометрия на надбъбречната жлеза за 

прогнозиране на спонтанно ПР [40]. Проведено е проспективно 

проучване, включващо 53 бременни жени, които са проявили 

симптоми на ПР в рамките на 24-36 г.с. Дължината на 

маточната шийка е измерена за всички участници, заедно 

с биометрия на феталната надбъбречна жлеза. Основната 

цел на наблюдението е да се докладва времевата разлика, 

която се запазва между ултразвуковото изследване и 

раждането. Наблюденията са разделени въз основа на два 

критерия – раждане ≤7 дни и раждане > 7 дни и показват, че 

биометрията на надбъбречната жлеза на плода е ефективна 

и със съпоставима точност с измерването на дължината 

на шийката на матката при прогнозиране на спонтанно ПР в 

рамките на 7 дни при симптоматични пациентки. Също така 

се измерва централната зона на феталната надбъбречна 

жлеза, за която е установено, че е ефективна за прогнозиране 

на ПР в рамките на 7 дни, което показва подобни точни 

резултати като измерването на дължината на шийката [41].

Научна разработка доказва изобразяване на феталните 

мембрани като възможен предиктор за ПР [42]. При 

асимптоматични пациентки, авторите стигат до 

заключението, че дебелината на феталната мембрана може 

да се превърне в обещаващ предиктор за преждевременна 

руптура на околоплодния мехур. Други настоящи данни 

относно корелацията на дебелината на феталната 

мембрана и преждевременното разкъсване на мембраната 

са недостатъчни за определяне на потенциалния риск [43]. 

Въпреки това, за да се обоснове обхватът на измерването, 

са необходими по-голям брой изследвания.

Изследван е рискът от ПР дали може да бъде измерван 

като се използва стойността на съотношението на 

плацентарното преразтягане (SR), измерена през втория 

триместър, използвайки соноеластография в реално време [44]. 

При 70 бременни жени във втория триместър са използвани 

две различни тъкани като референти. Стойностите на SR 

са определени по отношение на съотношението мускули 

към плацентата (MPSR) и съотношението мазнини 

към плацентата (FPSR). Резултатите от изследването 

разкриват, че корелацията между MPSR и гестационната 

възраст е ниска и отрицателна, докато за FPSR и 

гестационната възраст корелацията е отрицателна на 

умерено ниво. Въз основа на наблюденията проучването 

стига до заключението, че измерването на FPSR, използващо 

соноеластография в реално време през втория триместър, 

има значителен обещаващ ефект при предсказване на ПР [36].

Съотношението на щамовете на плацентата е 

основен инструмент, който е изчислен с помощта на 

соноеластография в реално време и по-късно е наблюдаван 

като отрицателна корелация с гестационната възраст 

по време на раждането и се счита за един от най-

ефективните молекулярни инструменти за прогнозиране на 

преждевременните раждания [37].
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Еластография

Установено е, че продължителна ригидност на 

дадена тъкан е биомаркер в процеса на патология на 

тъканите. Еластографията е механизъм, който се използва 

за неинвазивно измерване на механичните аспекти и 

характеристики на тъканта чрез наблюдение на реакцията 

на тъканите към акустиката в реално време. Всички промени 

в механиката на тъканите, които основно съпътстват 

определени заболявания като фиброза, съдови заболявания 

и възпаления, могат да бъдат оценени с помощта на тази 

усъвършенствана технология, наречена еластография. Има 

многобройни видове еластографски техники и подобрения, 

които се използват в приложението за различни заболявания, 

тъкани и органи [45]. Техниката се основава на идеята, че 

меките тъкани се притискат повече отколкото твърдите 

тъкани след прилагане на натиск и стойностите на 

градиента на деформация са показани на цветната карта. 

Еластографията се използва главно при тумори (като гърда, 

щитовидна жлеза или простата), където се предоставя важна 

информация за размерите на тумора, местоположението, 

инфилтрацията и оптималните места за биопсия [46]. Тук 

допълнителен анализ оценява потенциалната стойност 

на изясняването на еластографията през 18-22 г.с. на 

бременност с нисък риск, за да се предскаже спонтанно ПР 

чрез цервикална ригидност.

Проучвания сравняват щамовата еластография и 

еластографията на срязващите вълни, които оценяват 

„омекването“ на шийката преди раждането. Щамовата 

еластография определя относителните стойности на 

твърдост на тъканите, докато еластографията на 

срязващите вълни предоставя по-обективно описание. 

Въпреки техническите пречки, тези методи имат потенциал 

за предсказване на ПР, но изискват допълнителни изследвания 

[37,40-41].

Проучване на Park и съавтори (2019) изследва разликата 

в еластографските параметри при терминно и спонтанно 

ПР при жени с цервикална дължина ≤25 mm, използвайки 

техника на еластография E-Cervix™. Резултатите показват, 

че тези параметри могат да бъдат полезни за предсказване 

на ПР. Проучването на Banos и екипът му се фокусира върху 

оценката на индекса на консистенция на маточната шийка 

(CCI), измерен през втория триместър, като предиктор за 

спонтанно ПР при бременност с нисък риск. Те използват 

трансвагинална ултрасонография за измерване на CCI и 

дължината на шийката, като показват, че CCI е значителен 

предиктор за раждане преди 37 г.с. Конвенционалните 

методи за диагностика на ПР, като измерване на дължината 

и консистенцията на шийката на матката, прогнозират 

около 55% до 69% от случаите на спонтанно ПР [42-44,47].

Образи от второ поколение хармоници

Образи от второ поколение хармоници (SHG) са изпол-

звани за определяне на промените в структурата на колагена 

в маточната шийка на мишка по време на ремоделиране на 

нормална бременност, а също и при модели, завършващи с 

ПР. Визуализацията на получените изображения на SHG от-

чита значителни промени в структурата и морфологията 

на колагена през целия нормален гестационен период. Това 

е неинвазивен инструмент с изображения с по-висока 

разделителна способност, съдържащ фибриларен тип I колаген 

в тъканите. Точно на половината от дължината на вълната 

при възбуждаща светлина, два близки инфрачервени фотона 

могат да взаимодействат едновременно с несиметрични 

структури, за да излъчат един фотон. Колаген тип I, по-

специално, дава силен SHG сигнал, състоящ се от нелинейни 

дължини на вълните от 700-1064 nm, който осигурява про-

зорец за откриване от 350 до 532 nm [48]. Сигналите SHG 

са способни да отчитат отделни колагенови трептения 

в пространството на ниво субмикрометър, заедно с 

предоставяне на информация за физиологичните промени в 

структурата на колагена, съответстващи на позицията на 

тъканта [49].

Проучване на SHG с изкуствени хидрогелове от колаген 

тип I показва, че характеристиките на изображението 

като размер на порите и размер на влакната са свързани с 

промените в морфологията на колагена, оценени използвайки 

други методи като сканиране с електронна микроскопия 

[50]. Промените в характеристиките на колагеновите гело-

ве отразяват различни биомеханични свойства. В това 

проучване SHG микроскопията се прилага върху замразени 

части от цервикална миши тъкан, за да се определят 

количествено промените в структурата на колагена в процеса 

на ремоделиране на маточната шийка и да се демонстрира, 

че SHG изображенията са важен инструмент за оценяване на 

подходящи промени в структурата на цервикалния колаген 

през нормална бременност. Такива проучвания показват, че 

изобразяването на SHG е идеалният ресурс за бременни жени 

и за предсказване на ПР в акушерските клиники, в очакване на 

производството на подходящи ендоскопи [48,51].

SHG се счита за най-ефективният метод за преценка 

на прогресиращи изменения в архитектурата на колагеновия 

състав по отношение на миши маточни шийки по време на 

нормална бременност, както и при ПР. В състояние е да се 

идентифицират количествено измерими промени в церви-

калния колаген преди идентифицирането на биомеханични про-

мени. Напредъкът в ремоделирането на различни етапи от 

нормалната бременност набелязва неочаквани резултати по 

отношение на механизма на ПР. Следователно, прилагането 

на тази технология се включва в идентифицирането на 

риска към преждевременно раждане и дава важна оценка за 
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прогнозата [14]. 

Заключение
В световен мащаб около 15 милиона новородени 

се раждат преждевременно всяка година и въпреки 

интензивните изследвания, специфичните механизми, които 

предизвикват ПР, остават неясни.  ПР е социалнозначим 

здравен проблем както в страните с високи, така и в тези 

с ниски доходи. Поради хетерогенността в етиологията на 

ПР е необходимо да бъдат идентифицирани различни методи 

на ранно диагностициране и да се изполват в комбинация. 

Препоръчително е международните препоръки да бъдат 

интегрирани в националните насоки за прогнозиране на ПР 

под формата на улеснени алгоритми за работа.
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