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Цель: исследование характера суточной периодичности времени окончания родов, уровня мелатонина и исхода 
родов у женщин при физиологической и осложнённой беременности в зависимости от пола вынашиваемого плода. 
Материалы и методы: для изучения суточных биоритмов времени окончания родов в зависимости от половой 
принадлежности плода проанализированы 1980 историй родов и историй новорождённых. Уровень мелатонина 
определяли по содержанию в утренней порции мочи 6-сульфатоксимелатонина (6-СОМТ). Результаты: обнаружено, 
что пол плода определяет специфику плодо-материнских отношений, модулирующих функцию хронофизиологических 
регуляторных механизмов: для мужского пола плода наиболее характерно окончание самопроизвольных родов с раннего 
вечера до полуночи в условиях снижения суточной освещенности и более низком содержании 6-сульфатоксимелатонина 
в моче, тогда как для женского пола плода — с полуночи до раннего утра при более высокой продукции мелатонина. 
Выводы: установлены особенности характера родовой деятельности и осложнений в родах, связанные с полом плода. 
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Objective: the study aimed to reveal the daily periodicity of labor, the nature of melatonin metabolism, and the outcome of 
childbirth in women with a physiological and complicated pregnancy, depending on the sex of the fetus. Materials and methods: to 
study the chronophysiological characteristics of birth outcomes depending on fetal sex, 1 980 birth histories and stories of newborns 
were analyzed. The neonates were born between January 1 and December 31, 2016, in a maternity ward of the Federal State Budgetary 
Educational Institution of Higher Education “RostGMU” of the Ministry of Health of Russia. Melatonin production was identified 
by the level of urinary excretion of 6-sulfatoxymelatonin (6-SM) (its main metabolite) examining the morning portion of the urine 
of women by the ELISA method (at 8 am 3 ml of urine were collected in Eppendorf tube). Results: it was revealed that fetal sex 
modulated the activity of the central regulatory mechanisms responsible for the daily period functional processes in the female body 
and the initiation of labor. The largest number of spontaneous births by male fetuses occurred in the early evening before midnight 
when daily illumination was decreased, while the birth of girls was observed more often in the period from midnight to early 
morning. At the same time, mothers of boys had lower production of melatonin compared to that of girls’ mothers. Conclusions. 
The peculiarities of labor and birth complications associated with the sex of the fetus were identified.
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Введение

В исследовании механизмов формирования аку-
шерской патологии важное значение имеет 
детальное изучение механизмов интеграции 

в функциональной системе «мать — плацента — плод» 
(ФСМПП). Центро-периферические взаимодействия в 
ФСМПП играют значимую роль в патогенезе плацентар-
ной дисфункции (ПД) [1–6]. 

Согласно немногочисленным данным литературы 
[7–11], одним из значимых факторов, модулирующих ха-
рактер плодо-материнских взаимоотношений в ФСМПП, 
является половая принадлежность плода. Направление 
анализа этих взаимодействий связано с четким понима-
нием того факта, что между организмами матери и плода 
через маточно-плацентарный комплекс, являющийся ка-
налом связи на протяжении всего периода гестации, осу-
ществляется взаимный биохимический и гормональный 
сигналинги, определяющие формирование не просто 
ФСМПП, а «функциональной системы «мать — плацен-
та — плод женского пола» и «функциональной системы 
мать — плацента — плод мужского пола», с характерны-
ми для каждой из них вариантами поддержания гомео-
статического равновесия [8]. 

Имеющиеся данные о влиянии полового диморфизма 
на формирование акушерской патологии свидетельству-
ют о том, что в 2014 г. FIGO признала мужской пол плода 
(МПП) фактором риска угрозы преждевременных родов 
[9, 11]. Представлены данные о том, что отдельные фор-
мы хромосомных аберраций связаны с половым димор-
физмом, что проявляется в особенностях биохимических 
и сонографических маркёров [12–14]. Установлено, что 
при вынашивании мальчиков чаще регистрируется ге-
стационный сахарноый диабет (ГСД) [15, 16]. МПП при-
знан фактором риска плацентарной дисфункции [15, 17], 
а женский пол плода (ЖПП) сопровождается повышени-
ем вероятности риска развития токсикоза и умеренной 
преэклампсии, тогда как тяжелые её формы наиболее ха-
рактерны для МПП [8].

Особое значение в формировании гестационной 
устойчивости имеют биоритмы различной периодич-
ности: практически все функциональные процессы в 
ФСМПП носят циклический характер. Наибольшее зна-
чение принадлежит циркадианному циклу «сон — бодр-
ствование» [18–20]. 

Наибольший интерес с позиции гестационных про-
цессов имеет суточная периодичность родов,  наиболее 
зависимых от смены дня и ночи. Так, имеются данные о 
существовании чёткой зависимости между продолжи-
тельностью родового акта и длиной дня: в различные 
сезоны стремительные роды встречаются с большей ча-
стотой по мере прибавки продолжительности светлого 
времени суток [21, 22, 8].

В связи с вышеизложенным представляет значитель-
ный интерес изучение взаимосвязи половой принадлеж-
ности плода с течением беременности и родов с учётом 
хронофизиологических особенностей родового акта. 

Цель исследования — изучение характера суточной 
периодичности родов, особенностей мелатонинового 
обмена и исходов родов у женщин с физиологической и 
осложнённой беременностью в зависимости от половой 
принадлежности плода. 

Материал и методы

Исследования проводились на базе ФГБОУ ВО «Ро-
стовский государственный медицинский университет» 
Министерства здравоохранения Российской Федерации. 

Перед проведением исследований у каждой женщины 
получено информированное согласие («Правила прове-
дения качественных клинических испытаний в РФ» от 
29.12.1998 г.). Имеется протокол Этического комитета на-
учно-исследовательского института акушерства и педиа-
трии РостГМУ, содержащий информацию об одобрении 
проведения настоящих исследований (Протокол №23/2 
от 25 апреля 2013 г.).

Обследована 1101 женщина: 584 первобеременные 
женщины с физиологическим течением гестации и родов 
(I группа). 280 из них — с ПЖП (Iа группа) и 304 беремен-
ных — с ПМП (Iб группа). Во II группу вошли 517 перво-
беременных пациенток с плацентарной дисфункцией 
(ПД): 253 из них — с ПЖП (IIа группа), 264 — с ПМП (IIб 
группа). В I и II группах обследуемых все пациентки были 
родоразрешены в срок через естественные родовые пути 
без индукции и стимуляции родовой деятельности.

Критерии включения в I клиническую группу — од-
ноплодная доношенная беременность с неосложённым её 
течением; возрастной диапазон 18 до 28 лет; отсутствие 
акушерской патологии по итогам клинических, гормо-
нальных, биохимических, ультразвуковых и допплеро-
метрических исследований. Критериии исключения из 
I группы — беременности, наступившие в результате 
программ ВРТ; хромосомные аберрации и врождённые 
аномалии развития плода; врождённые пороки развития 
органов и систем у женщин; экстрагенитальная и эндо-
кринная патологии; отказ женщин от участия в исследо-
вании. Критерии включения во II группу — одноплодная 
доношенная беременность; возрастной диапазон от 18 до 
28 лет; допплерометрические признаки нарушений крово-
тока в артериях маточно-плацентарного комплекса; асим-
метричная форма задержки роста плода; отклонения в по-
казателях биофизического профиля плода [23, 24].

Рандомизация групп проводилась при помощи мето-
да случайных чисел и «Монета» [25]. 

Уровень мелатонина определялся на основании со-
держания в утренней порции мочи 6-сульфатоксимела-
тонина (6-СОМТ). 

Изучение исхода родов осуществлялось на основании 
анализа 1980 историй родов и историй новорожденных, 
родившихся в период с 1 января по 31 декабря 2016 г. в 
родильном отделении ФГБОУ ВО РостГМУ Минздра-
ва России. Функциональное состояние новорожденных 
оценивали по шкале Апгар.

Статистическая обработка данных предусматривала 
использование методов дескриптивной статистики (ме-
дианы и оценка 1-го и 3-го квартилей). Статистическую 
значимость рассчитывали исходя из доверительной ве-
роятности 95% и точности расчета статистических дан-
ных 0,05. Межгрупповые различия определялись с по-
мощью непараметрического критерия Краскала-Уоллиса; 
статистически значимые различия являлись основой для 
использование апостериорного анализа с помощью кри-
терия Манна-Уитни. Обработку исходных данных про-
водили при помощи программ IBM SPSS 26.0.0.1, EXCEL 
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2016. Суточная периодичность времени окончания родов 
проводилась при помощи временных рядов Фурье.

Результаты

Анализ возрастного распределения беременных об-
следуемой выборки позволил выявить преобладание 
женщин возраста 23–27 лет (60,9%), что, вероятно, объ-
ясняется социально-экономическими преобразовани-
ями. Внутригрупповой сравнительный анализ проде-
монстрировал аналогичное превалирование пациенток 
в возрасте 23–27 лет. В I группе таковых было больше на 
25,4%, а во II группе  — на 17,4%, чем беременных более 
молодого возраста (p = 0,271).

Средний возраст менархе у исследуемых пациенток I 
и II групп был сопоставим и составлял соответственно 
11,7 ± 1,5 и 12,2 ± 1,3 лет (p = 0,402). 

Анамнестические данные указывали на то, что в 
обеих клинических группах в большинстве случаев про-
должительность менструального цикла составляла 27– 
30 дней (в I группе — 29±1,2 и во II группе  — 28±1,1дней) 
(p = 0,612).

Аномальные маточные кровотечения, характери-
зующиеся увеличением частоты менструаций (более  
38 дней), регистрировали у 7,0% от всех исследуемых 
женщин (42,1 ± 2,5 день в I группе и 38,3 ± 1,9 у пациен-
ток II группы).

У большинства обследуемых пациенток (75,0%, p =  
0,021) длительность менструации составляла менее  
8 дней (у беременных I группы — 4,7 ± 1,4, II группы —  
4,1 ± 2,1 дня). Значимых отличий по регулярности и 
объёму менструаций у исследуемых женщин выявлено 
не было (p = 0,513).

В структуре перенесённых гинекологических за-
болеваний независимо от течения беременности хро-
нические воспалительные заболевания органов малого 
таза (ВЗОМТ) — 73,4% случаев (p = 0,0213). Анамнез 
остальных женщин был отягощён аномальными маточ-
ными кровотечениями (8,0%), интраэпителиальными 
цервикальными неоплазиями (7,1%), генитальным эн-
дометриозом (0,7%), а также синдромом поликистоза 
яичников (0,3%). Данные анализа проходили согласова-
ние с общероссийской структурой гинекологической за-
болеваемости женщин репродуктивного возраста, ука-
зывающей на стойкую лидирующую позицию ВЗОМТ 
(60–65%), невоспалительных заболеваниях генитально-
го тракта, занимающих второе место (21%), доброкаче-
ственных новообразованиях  (на третьем месте — 17%) 
и аномальных маточных кровотечениях (на четвертое —  
7%) [2].

У пациенток II группы беременность отягощали 
обострения хронических ЭГЗ и гемодинамические на-
рушения в системе маточно-плацентарного комплекса, 
которые отмечены в 58,3% и 89,1% наблюдений. Состоя-
ние плацентарной системы, по данным УЗИ, демонстри-
ровало истончение плаценты у 24,7% женщин, тромбоз 
межворсинчатого пространства  — у 21,5%, маловодие  —  
у 43%. Данные медицинской документации женщин  
II группы свидетельствовали о высокой частоте умерен-
ной преэклампсии (33,3%), угрозы прерывания бере-

менности (46,6%), частичной отслойки хориона (42,6%) 
и анемии беременных (58,6%). У 29,2% беременных с 
плацентарной дисфункцией (II группа) была диагности-
рована асимметричная форма ЗРП. 

В процессе анализа суточной периодичности време-
ни начала родовой деятельности статистически значи-
мой связи с полом плода не было выявлено (р = 10,069) 
ни в одной из клинических групп, по-видимому, из-за 
медико-социальных факторов. Однако время оконча-
ния родов было значимо связано с фактором «половая 
принадлежность плода»: в суммарной выборке мальчи-
ки рождались на 39,4% чаще, чем девочки (р = 0,041) на 
фоне уменьшения суточной освещённости (во времен-
ной период с 18 до 24 часов); девочки рождались пре-
имущественно на 35,8% чаще при снижении освещен-
ности (во временной период с 24 до 6 утра) (р = 0,026). 

В зависимости от характера течения беременности 
сохранялась та же закономерность: у пациенток I груп-
пы с 00:00 до 06:00 часов статистически значимо чаще 
(на 41,2%) рождались девочки (р = 0,019), тогда как рож-
дение мальчиков регистрировали на 25,7% чаще в пери-
од с 18:00 до 00:00 часов (р = 0,038). Период биоритма в 
случае обоих вариантов полового диморфизма составил 
6 часов. 

Во II клинической группе сохранялась такая же за-
кономерность: девочки чаще (на 21,6%) рождались в 
светонасыщенное время суток с 03:00 часов по 12:00 
часов (период биоритма составил 9 часов). Напротив, 
большее число мальчиков (на 24,8%) рождалось на убы-
вании светонасыщенного времени суток с 16:00 до 00:00 
часов (период биоритма составил 8 часов). Обращает на 
себя внимание затягивание периода биоритма в случае 
плацентарной дисфункции.

Доказана регуляторная роль мелатонинового обме-
на в поддержании хроно-периодики функциональных 
процессов [8, 27], в связи с чем были проанализированы 
уровни утренней фракции 6-СОМТ у беременных кли-
нических групп.

Установлено, что во II триместре у беременных  
I группы независимо от половой принадлежности пло-
да отмечалось снижение уровня 6-СОМТ в среднем на 
31,4% (р = 0,031, р = 0,026) по сравнению с I триместром. 
В III триместре по сравнению со II триместром уровень 
6-СОМТ характеризовался подъёмом: у беременных с 
плодами женского пола в 3,4 раза, с плодами мужского 
пола — в 2,6 раза (р = 0,015, р = 0,048), что, по-видимому, 
связано с физиологической «суммацией» материнского, 
плацентарного и плодового мелатонина (табл. 1).

Статистически значимых отличий уровней 6-СОМТ 
между беременными I группы с различным полом пло-
да в течении I и II триместров обнаружено не было  
(р = 0,057, р = 0,062), однако в III триместре показате-
ли 6-СОМТ  значимо выше Были у беременных с ЖПП  
(р = 0,018).

Несколько иная ситуация отмечена в группе бере-
менных с плацентарной дисфункцией (II группа): уже в 
I триместре показатели 6-СОМТ были ниже на 25,8%, 
чем при неосложненной беременности (I группа), неза-
висимо от полового диморфизма (р = 0,041, р = 0,025) 
(табл. 2).
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Таблица / Table 1
Уровни 6-сульфатоксимелатонина в моче пациенток I группы по триместрам гестации  

в зависимости от фактора «половая принадлежность плода»
Levels of 6-sulfatoxymelatonin in the urine of women at different stages of physiological pregnancy,  

depending on the «sex of the fetus»

Показатель
Index

Триместры
Trimesters

Матери девочек
n = 280

Mothers of girls
n = 280

Матери мальчиков
n = 304

Mothers of boys
n = 304

Показатели 6-сульфат- 
оксимелатонина в моче
беременных, нг/мл
6-sulfateoxymelatonin level,
ng/ml

I 78,1[68,6;87,7]• 77,8[67,4;88,1]•

II 53,5[44,7;62,3]** 56,7[47,3;66,2]**

III 183,3[174,7;192,3]*/** • 132,7[123,6;142,2]*/**/•

Примечание: *  — статистическая значимость отличий (p < 0,05) показателей 6-сульфат-оксимелатонина в моче у беременных кли-
нических групп в течение одного триместра в зависимости от половой принадлежности плода; ** — статистическая значимость от-
личий показателей 6-сульфатоксимелатонина в моче в одной клинической группе в разные триместры гестации; •  — статистическая 
значимость отличий (p < 0,05) показателей 6-сульфат-оксимелатонинав моче  в одноимённой по половой принадлежности группе в 
пределах одного триместра между физиологическим и осложненным течением беременности.
Note: *  — statistical significance of the differences (p < 0.05) in the level of 6-sulfate-oxymelatonin in the subgroups examined in dependence on 
fetus sex during one trimester; ** — statistical significance of differences in the level of 6-sulfatoxymelatonin in one group in different trimesters of 
pregnancy; •  — statistical significance of differences (p < 0.05) in the level of 6-sulfate-oxymelatonin in the group of the same gender within one 
trimester between physiological and complicated pregnancy.

Таблица / Table 2
Уровни 6-сульфатоксимелатонина в моче пациенток II группы по триместрам 

гестации в зависимости от фактора «половая принадлежность плода»
Levels of 6-sulfatoxymelatonin in the urine of pregnant women with placental dysfunction depending  

on the «sex of the fetus»

Показатель
Index

Триместры
Trimesters

Матери девочек
n = 253

Mother of girls
n = 253

Матери мальчиков
n = 264

Mothers of boys
n = 264

Показатели 6-сульфат-
оксимелатонина в моче
беременных, нг/мл 
6-sulfateoxymelatonin level,
ng/ml

I 54,4[42,2;66,3]• 53,7[43,4;66,3]•

II 51,5[39,7;63,5]** 52,7[41,3;64,0]**

III 125,2[116,0;134,4]*/** • 86,8[77,4;96,3]*/**/•

Примечание: * — статистическая значимость отличий (p < 0,05) показателей 6-сульфат-оксимелатонина в моче у беременных кли-
нических групп в течение одного триместра в зависимости от половой принадлежности плода; ** — статистическая значимость от-
личий показателей 6-сульфатоксимелатонина в моче в одной клинической группе в разные триместры гестации; •  — статистическая 
значимость отличий (p < 0,05) показателей 6-сульфат-оксимелатонинав моче  в одноимённой по половой принадлежности группе в 
пределах одного триместра между физиологическим и осложненным течением беременности.
Note: * — statistical significance of the differences (p < 0.05) in the level of 6-sulfate-oxymelatonin in the subgroups examined in dependence on 
fetus sex during one trimester; **  — statistical significance of differences in the level of 6-sulfatoxymelatonin in one group in different trimesters 
of pregnancy; • — statistical significance of differences (p < 0.05) in the level of 6-sulfate-oxymelatonin in the group of the same gender within one 
trimester between physiological and complicated pregnancy.

В данной группе во II триместре беременности сни-
жение уровня 6-СОМТ, характерного для аналогичного 
срока при неосложненной беременности (I группа) не вы-
явлено. В III триместре регистрировали прирост 6-СОМТ 
в случае обоих вариантах половой принадлежности плода, 
более выраженный у матерей девочек, как и в случае не-
осложненного течения беременности (р = 0,039, р = 0,016).

Следует также отметить, что абсолютные значения 
6-СОМТ при плацентарной дисфункции были суще-
ственно ниже по сравнению с обследуемыми I группы 
(неосложненная беременность) как у матерей маль-
чиков, так и у матерей девочек (р = 0,024, р = 0,037),  
что, по-видимому, обусловлено плацентарной дис-
функцией. 
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Анализ частоты и структуры осложнений, сопутству-
ющих периоду беременности и родам у обследуемых па-
циенток показал следующее.

У пациенток II группы с учетом фактора «пол плода» 
антифосфолипидный синдром чаще (98,4%) регистри-
ровали у беременных с ЖПП (р = 0,047). Истмико-цер-
викальную недостаточность с сопоставимой частотой 
регистрировали у беременных с МПП и ЖПП — 25,1% и 
18,7% соответственно (p=0,031, р=0,046).

У беременных с МПП значимо чаще (82,8%) регистри-
ровали случаи ГСД (р = 0,037) по сравнению с беремен-
ными ЖПП. Аналогичная закономерность отмечалась 
при анализе заболеваемости сахарным диабетом 2 типа: 
у беременных с МПП сахарный диабет 2 типа регистри-
ровлся в 71,3% случаев (р = 0,045). В числе плодов с диа-
бетической фетопатией также чаще встречались мальчи-
ки (63,6%, р = 0,049), тогда как в задержка роста плода в 
63,7% выявлялась у матерей девочек (р = 0,023).

Задний вид затылочного предлежания и преждев-
ременный разрыв плодных оболочек также преобладал 
в случае мужского пола плода (78,4% и 53,6% соответ-
ственно). При анализе осложнений родов у пациенток II 
группы преждевременную отслойку нормально распо-
ложенной плаценты чаще (в 75,4%) (р = 0,048) выявляли 
у рожениц с мальчиками. Незрелая шейка матки чаще 
диагностирована у беременных плодом женского пола 
(65,7%, p = 0,024).

В процессе анализа состояния новорожденных по 
шкале Апгар было установлено, что наиболее низкие 
бальные оценки (6 баллов и ниже на 1-й минуте после 
рождения) отмечались у 64,7% мальчиков (р = 0,023). Ма-
кросомию плода статистически значимо чаще (в 2 раза) 
выявляли у матерей мальчиков (р = 0,031) независимо от 
характера течения беременности.

Обсуждение

Проведённые исследования свидетельствуют о том, 
что структурный и функциональный гестационный 
«след», формирующийся в результате длительного 9-ме-
сячного взаимосодействия между матерью и плодом, мо-
дулирует деятельность функциональных подсистем, от-
ветственных за формирование суточной периодичности 
родов. Половая принадлежность плода за счёт разницы 
в биохимическом и медиаторном «сигналингах» обуслов-
ливает отличия в реализации этой периодики в рамках 
суточного цикла «сон — бодрствование». Выявлена ста-
тистически значимая зависимость акрофаз суточных ци-
клов времени окончания родов от интенсивности есте-
ственной освещенности как при физиологической, так 
и осложненной беременности: время окончания родов 
в случае мужского пола плода чаще смещено на тёмное 
время суток при более низких показателях 6-сульфат-ок-
си-мелатонина, тогда как время окончания родов у мате-
рей девочек смещено преимущественно на светлое время 
суток при более высоких показателях  6-сульфат-окси-
мелатонина по сравнению с матерями мальчиков. При 
плацентарной дисфункции регистрируется затягивание 
периода биоритма, являющегося проявлением хронофи-
зиологической компенсации возникших в материнском 
организме дисфункциональных процессов: известно, что 

увеличение частоты биоритма и уменьшение его периода, 
и наоборот, уменьшение частоты и увеличение периода 
любого биоритма относятся к хронофизиологическим 
элементам поддержания гомеостаза [28, 18].

Очевидно также наличие функциональной взаимос-
вязи между регуляторными структурами, отвечающими 
за инициацию продолжительность родов в материнском 
организме, вынашивающем плодов разного пола и хро-
но-регуляторными структурами, в частности, эпифизом, 
продуцирующим мелатонин. 

По мере приближения срока родов в ФСМПП име-
ется четыре источника мелатонина (эпифиз и внутрен-
ние органы материнского организма, а также плацента 
и плод), позволяющие достигнуть максимальной его 
продукции и обеспечить максимальную адаптацию к 
родам матери и плода. Имеются также данные о роли 
мелатонина в качестве циркадианного сигнала к началу 
родовой деятельности наряду с окситоцином. В рамках 
проведенного исследования обнаружено, что у бере-
менных плодом женского пола независимо от характера 
течения беременности уровень 6-СОМТ значительно 
выше. Деструктивные процессы в плацентарной ткани 
при плацентарной дисфункции способствуют снижению 
уровней 6-СОМТ на протяжении всей беременности и в 
родах, что формирует предпосылки для возникновения 
акушерских осложнений.

Выводы

Время окончания родов в суточном цикле «сон — 
бодрствование», независимо от характера течения бе-
ременности, значимо связано с полом вынашиваемого 
плода и интенссивностиестественной освещенности: у 
беременных с ЖПП в наибольшем числе случаев время 
окончания физиологических родов смещается на свет-
лое время суток, в случае мужского пола плода  — на 
тёмное время суток. Процесс плодоизгнания во время 
срочных родов у матерей девочек сопровождается бо-
лее высокими показателями мелатонина, так как этот 
время окончания родов в случае ЖПП приходится на 
период наибольшей его продукции (с 1 часа ночи до 3 
часов утра). Более низкие значения мелатонина у мате-
рей мальчиков как на заключительных этапах беремен-
ности, так и в родах, по-видимому, обусловлены функ-
ционированием защитного механизма, сохраняющего 
мужские гонады, так как  высокие уровни мелатонина 
способны оказывать агрессивное влияние на теку яи-
чек, вплоть до возникновения мужского бесплодия на 
последующих этапах внеутробной жизни [29, 30, 8, 22].
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