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 ■ В обзоре рассмотрены преимущества и недостатки метода неинвазивного пренатального тестирования (НИПТ) 

хромосомной патологии, материальные, кадровые, финансовые и организационные сложности на пути внедре-

ния этого прогрессивного метода в практику пренатальной диагностики России. Обсуждаются аналогичные 

проблемы в европейских странах и варианты их решения.
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 ■ Advantages and drawbacks of noninvasive prenatal testing (NIPT) of chromosomal anomalies are briefly reviewed. Ma-

terial supply, employment issues, financial and management problems in European countries and in Russia are discussed. 

Many problems are rising under implementation of this new method into the clinical practice.

 ■ Keywords: chromosomal disorders; early prenatal screening; prenatal diagnostics; non-invasive prenatal testing. 

Введение
Стремительный научный и технологический 

прогресс молекулярной биологии, биотехно-
логии и  генетики сделал необходимым пере-
стройку подготовки врачей многих специаль-
ностей. Генетика решительно вошла во многие 
области медицины, в том числе и в акушерство. 
В  полной мере это относится к  оценке состо-
яния плода по  анализу нуклеиновых кислот 
(ДНК, РНК) крови матери —  так называемому 
неинвазивному пренатальному тестированию 
(НИПТ) или результатам неинвазивной пре-
натальной диагностики (НИПД) [1, 2].

В 2010–2013 гг. во  всех развитых странах 
возникла парадоксальная ситуация, связан-
ная с  интенсивным внедрением технологии 
НИПТ/НИПД в  пренатальную диагностику. 
Коммерциализированная и активно продвигае-
мая в практику технология НИПТ значительно 
опередила необходимые научные исследования 
и обязательные клинические испытания, кото-

рые требуются для научного подтверждения 
и легализации данной технологии и ее много-
численных модификаций соответствующими 
государственными органами. Международному 
медицинскому сообществу понадобилось не-
сколько лет для адаптации к  создавшейся си-
туации. За  последние три года опубликованы 
данные многочисленных испытаний и  кли-
нических наблюдений, проведенных в  разных 
странах. Ажиотаж вокруг НИПТ-технологий 
постепенно стихает, уступая место взвешенным 
и  проверенным решениям, поддерживаемым 
научным сообществом [3, 4]. Однако до сих пор 
НИПТ и  НИПД не  сертифицированы в  орга-
нах здравоохранения ни в одной стране мира, 
а высокая стоимость исследований не позволя-
ет рекомендовать их к широкому применению, 
в том числе НИПТ, в качестве скрининга «пер-
вой линии» [5].

В 2003–2005 гг. в  лаборатории пренаталь-
ной диагностики наследственных болезней 
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НИИ  АГиР им.  Д.О. Отта были исследованы 
возможности комбинированного ультразву-
кового и  биохимического скрининга (КС1) 
в ранние сроки беременности с целью форми-
рования группы высокого риска по  рождения 
ребенка с болезнью Дауна. Для снижения вли-
яния индивидуальных различий в оценке коли-
чественных ультразвуковых параметров (коп-
чико-теменного размера (КТР) плода, толщины 
воротникового пространства (ТВП) и  др.) все 
беременные наблюдались у  одного специали-
ста ультразвуковой диагностики. Результаты 
исследований позволили определить медианы 
распределения биохимических маркеров сы-
воротки крови жительниц Санкт-Петербурга 
с 10-й по 13-ю неделю беременности, уточнить 
ультразвуковые параметры, ассоциированные 
с  хромосомной патологией плода, и  с  2006 г. 
рекомендовать массовый КС1 в  качестве эф-
фективной профилактической меры по сниже-
нию в городе рождения детей с врожденными 
пороками развития [6].

Первоначально городские службы Санкт-
Петербурга выделяли финансирование только 
на обследование беременных 35 лет и старше. 
В  указанной группе беременных забор крови 
осуществлялся в  ЛПУ в  10–12 недель, а  уль-
тразвуковой скрининг проводили специалисты 
УЗД МГЦ сразу на  2-м уровне обследования. 
Четкая организация КС1 позволила достичь вы-
явления 70–80 % случаев синдрома Дауна (СД) 
у плода в 2006–2011 гг. у беременных старшей 
возрастной группы. Среди молодых пациенток 
селективный КС1 оказался более эффективным, 
чем биохимический скрининг 2-го триместра, 
при этом доля пациенток из  группы высоко-
го риска СД у  плода, согласившихся на  инва-
зивную диагностику, выросла с 36 до 47 % [7]. 
Опыт Санкт-Петербурга был использован при 
внедрении КС1 в целом по стране [8]. При этом 
индивидуальный расчет риска хромосомных 
аномалий (ХА) у  плода начали производить 
с  помощью новых программных средств, по-
зволяющих не только контролировать качество 
биохимических исследований, но и проводить 
постоянный аудит измерений ультразвуковых 
параметров, играющих ведущую роль в оценке 
риска ХА у плода.

Хорошо известно, что качество УЗИ зави-
сит от  разрешающей способности аппарату-
ры, знаний и опыта специалиста УЗД. В конце 
90-х  гг. ХХ  в. усилиями врачей, работающих 
в госпитале Королевского колледжа в Лондоне, 
была предложена методика стандартизации 

измерений размеров и  доплерометрии плода, 
резко увеличившая эффективность  КС1  [9]. 
С  2010 г. в  России, а  с  2012 г. в  Санкт-
Петербурге начался массовый ранний прена-
тальный скрининг (РПС), предусмотренный 
Территориальной программой МЗ РФ. В целом 
по стране за 2010–2016 гг. эффективность КС1 
по  выявлению СД выросла до  79 % при сни-
жении группы высокого риска до  1,7 %  [8]. 
Несмотря на  явное улучшение формирования 
группы беременных высокого риска, снижение 
частоты рождения детей с  синдромом Дауна 
отмечалось далеко не везде. Анализ обобщен-
ных данных показывает, что нередко пациент-
ки группы высокого риска  отказываются от 
дальнейшего обследования с помощью инва-
зивной пренатальной диагностики (ИПД), либо 
пытаются даже скрыть тревожащий результат 
и найти других специалистов УЗД. Расчет по 
УЗ параметрам, полученным в  более поздние 
и поэтому менее информативные сроки, может 
иногда привести к снижению индивидуального 
риска. Некоторые врачи сразу советуют паци-
ентке дождаться второго скринингового УЗИ 
в  20 недель беременности, когда у  плода при 
наличии хромосомной патологии могут быть 
в 40 % случаев выявлены ультразвуковые мар-
керы, позволяющие повторно отнести паци-
ентку к группе высокого риска. Однако в этом 
случае существенная задержка обследования 
создает дополнительные сложности для самой 
инвазивной диагностики, а  при подтвержде-
нии неблагоприятного ответа —  для прерыва-
ния нежелательной беременности. Более того, 
по нашему опыту, даже после ИПД, зная о па-
тологии кариотипа и неблагоприятном прогно-
зе жизни и здоровья ребенка, женщина может 
настаивать на пролонгировании беременности. 
В таблице приведена статистика рождения де-
тей  с  СД  у  матерей, участвовавших в  РПС 
в  Санкт-Петербурге в  2012–2016 гг.  (табл.  1). 
В  2011–2016 гг. в  2,5  раза увеличилась группа 
женщин с  истинно  положительными резуль-
татами РПС, родивших детей с  синдромом 
Дауна. Отмечается также увеличение числа 
отказов от  инвазивной пренатальной диа-
гностики. Так, в  2015 г. по  результатам РПС 
в Санкт-Петербурге согласились на ИПД только 
32 % женщин группы высокого риска. При этом 
выросло число пациенток, которые сохраняли 
беременность после ИПД, зная, что у  плода 
диагностирован синдром Дауна. Причины отка-
зов от прерывания беременности были разными: 
этические, религиозные, финансовые и др. В зна-



ISSN 1684–0461 2 0 1 7    Т О М  L X V I    В Ы П У С К  2

35ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ

чительной мере они связаны с  низким уровнем 
образованности населения и некомпетентностью 
врачей в вопросах медицинской генетики.

Недостаточная информированность жен-
щин о  здоровье будущего ребенка с  болезнью 
Дауна, о  возможности целого ряда тяжелых 
сопутствующих заболеваний и  т.  д. остается 
ведущей причиной отказов от  дальнейшего 
обследования, включая ИПД. Немалую роль 
в  принятии решения играют СМИ, популя-
ризирующие романтическое отношение к  на-
личию в  семье тяжелого инвалида. С  другой 
стороны, многие специалисты, даже врачи, 
не  связанные с  пренатальной диагностикой, 
существенно преувеличивают риск инвазив-
ных вмешательств. Особенно в  этом преуспе-
вают недобросовестные распространители 
рекламы НИПТ, завышая риск ИПД и  отго-
варивая беременных от  заключительных диа-
гностических процедур, связанных с анализом 
плодового материала. В  отечественной мето-
дической литературе неоднократно указыва-
лось, что риск прерывания после ИПД мень-
ше, чем риск самопроизвольного прерывания 
любой беременности (по  результатам специ-
алистов лаборатории пренатальной диагно-
стики НИИ АГиР им. Д.О. Отта, он составляет 
менее 0,3 %) [10, 11]. Некорректное преувели-
чение опасности ИПД в  различных изданиях 
в  последние годы подтолкнуло зарубежных 
специалистов к  опубликованию результатов 
многолетнего опыта ИПД. У 33 714 пациенток, 

обратившихся в  госпиталь при Королевском 
колледже (Великобритания) по  поводу КС1, 
были проанализированы исходы беременно-
сти (из них у 404 (1,2 %) она самопроизвольно 
прервалась) [12, 13]. Анализ причин прерыва-
ния беременности среди 33 000 обследованных 
в  1-м триместре показал, что при увеличении 
ТВП относительный риск прерывания увели-
чивается в  1,8 раза, а  при реверсном крово-
токе в  венозном протоке плода  —  в  2,2 раза. 
Биохимические и ультразвуковые маркеры ХА 
являются одновременно маркерами неблаго-
приятного развития беременности. Авторы 
предложили модель расчета риска прерыва-
ния беременности и  показали, что среди бе-
ременных после инвазивной процедуры этот 
риск не отличается от такового в контрольной 
группе [12, 13]. Опубликованные результаты 
массового комбинированного скрининга (КС1) 
(147 987 беременных) и последующих инвазив-
ных вмешательств в  Дании также свидетель-
ствуют о безопасности операций по получению 
материала плода для ИПД. Так, прерывание бе-
ременности в группе пациенток после биопсии 
ворсин хориона (БВХ) составило 0,11 %, а по-
сле амниоцентеза —  0,22 % [14]. Таким образом, 
риск прерывания беременности после любого 
варианта ИПД не превышает 1 случая на 1000 
и  не  несет дополнительного риска, если ИПД 
осуществляется в специализированном центре 
квалифицированным специалистом, выполня-
ющим не менее 100 ИПД в год [10].

Годы
1997–2006 2007–2011 2012–2016

n (%) n (%) n (%)

Не стояли на учете 58 (15,5) 51 (23,5) 66 (22,8)

Не участвовали в скрининге 155 (41,4) 69 (32,3) 123 (41,4)

Истинно положительные результаты 89 (23,8) 60 (27,6) 82(27,5)

Ложноотрицательные результаты 51 (13,6) 58 (27,6) 94 (31,5)

Возраст матери 35 лет и более 96 (25,6) 85 (39,7) 147 (48,8)

Отказы от инвазивной пренатальной 
диагностики

37 (10) 49 + 9* (27) 66 + 16* (27,5)

Всего родилось 374 (100) 214 (100) 298 (100)

Выявление плодов с синдромом Дауна 127 из 501 (25) 309 из 523 (59) 409 из 703 (58)

Примечание: * пролонгирование беременности после инвазивной пренатальной диагностики: 1997–2006  — 
массовый биохимический скрининг в 15–18 нед. беременности; 2007–2011 — для беременных моложе 35 лет — 
массовый биохимический скрининг в 15–18 нед. беременности, 35 лет и старше — комбинированный скрининг 
в 1-м триместре; 2012–2016  — ранний пренатальный скрининг (массовый комбинированный скрининг 
в 1-м триместре)

Таблица 1
Рождение детей с синдромом Дауна в Санкт-Петербурге (1997–2016)

Table 1
Newborns with Down syndrome in Saint Petersburg (1997–2016)
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Обращаем внимание врачей ЛПУ на то, что 
НИПТ по крови матери является современным 
вариантом скрининга частых ХА у плода и име-
ет определенные ограничения. С одной сторо-
ны, чувствительность НИПТ по  выявлению 
наиболее частых типов анеуплодии достигает 
96–99 % при серьезном снижении числа лож-
ноположительных результатов (табл. 2) [15]. 
Однако в  4–5 % случаев НИПТ невозможно 
из-за низкой концентрации фетальной ДНК 
в  крови беременных, а  при повторном заборе 
крови в более поздние сроки (около 17 недель 
беременности) 10 % пациенток этой группы 
не получат ответ [16, 17].

Последние данные свидетельствуют об 
успешном сочетании РПС с  НИПТ (так на-
зываемое контингентное тестирование). 
В  Великобритании при проведении КС1 
у  6651  беременной в  группе высокого риска 
хромосомных аномалий (ХА) (260 чел. — 2,9 %) 
предлагались на  выбор либо ИПД с  целью ка-
риотипирования клеток плода, либо НИПТ; 
в  группе беременных с  промежуточным (по-
граничным) риском ХА (1/101–

1/2500) (2017 чел. — 
30 %) предлагались либо НИПТ, либо отказ 
от дальнейших исследований [16]. При этом па-
циенткам групп высокого и пограничного риска 
сообщали, что метод НИПТ удобнее, чем ИПД, 
но  менее точен, так как его чувствительность 
составляет 99 % только для СД, но  снижается 
до  97 %  для синдрома Эдвардса (трисомия  18) 
и  до  92 %  для синдрома Патау (трисомия 13). 
Кроме того, НИПТ не  выявляет никакой дру-
гой хромосомной патологии, результаты следу-
ет ожидать 2  недели, и  5 % беременных могут 
не  получить ответа. Женщины подписывали 
письменное согласие, после чего их образцы 
(20 мл венозной крови) отправляли на исследо-
вание в США. На ИПД согласилось 40 % бере-
менных высокого риска, НИПТ выбрали 57,3 %. 
2,7 % беременных высокого риска отказались 
от  дальнейших обследований, так как не  рас-

сматривали вариант прерывания беременно-
сти даже при патологии у  плода. В  группе бе-
ременных, имевших высокий риск ХА после 
КС1 и не получивших результат НИПТ, прово-
дилась ИПД. В  группе промежуточного риска 
91,7 % беременных согласились сделать НИПТ. 
Подобная стратегия применения НИПТ сохраня-
ет преимущества КС1 (корректно установленный 
срок беременности, раннее выявление основных 
дефектов развития плода и определение группы 
риска осложнений беременности, в которой воз-
можна профилактика этих осложнений) [16].

Влияние объема фетальной фракции ДНК 
на  возможность НИПТ было изучено на  вы-
борке образцов крови 10 698 женщин с  одно-
плодной беременностью. Проспективное ис-
следование показало, что чувствительность 
по  СД у  плода составила 98,7 % (156 из  158), 
по СЭ и Патау —  80,7 % (49 из 61) при 0,22 % 
ложноположительных результатов [18, 19]. 
Средняя величина фетальной фракции состав-
ляла 11,0 % (8,3–14,4 %) в крови матерей с нор-
мальным кариотипом плода (контроль), 10,7 % 
(7,8–14,3 %) при трисомии хромосомы 21 у пло-
да, 8,6 % (5,0–10,2 %) при трисомии 18 и 7,0 % 
(6,0–9,4 %) при трисомии 13. Анализ первично-
го образца крови (в срок 10–13 недель) не удал-
ся у  2,9 % беременных в  контрольной группе, 
у 1,9 % в группе с трисомией 21, у 8,0 % с три-
сомией хромосомы 18 и у 6,3 % с трисомией 13. 
Снижение объема фетальной фракции, скорее 
всего, связано с  уменьшением массы плацен-
ты у  плодов с  некоторыми ХА  [17]. Частота 
синдрома Дауна в  группе неудачного НИПТ 
не была повышена. Таким образом, у беремен-
ных с  низкой фетальной фракцией повышен 
риск трисомии 18 и 13 [19], что диктует необ-
ходимость проведения ИПД в группе с неудав-
шимся результатом НИПТ.

Анализ предпочтений пациенток показал, 
что в Англии с 2006 по 2013 г. беременные груп-
пы высокого риска ХА (2358 чел.) в 74 % случа-

Таблица 2
Чувствительность  неинвазивного пренатального тестирования по выявлению частых трисомий на основе 
метаанализа 117 исследований [15]

Table 2
Detection rate of NIPT for common trisomies using meta-analysis data from 117 studies [15]

Анеуплоидия
Число беременных 

(чел.)
Выявленная патология 

(случаев)
Чувствительность 

(%)
ЛПР 
(%)

Трисомия 21 148 344 923 99,8 0,04

Трисомия 18 146 940 290 97,7 0,05

Трисомия 13 134 691 212 90,6 0,02

Примечание: ЛПР
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ев соглашались на проведение ИПД, а в 26 % от-
казывались. В  2013–2014 гг. при возможности 
выбора НИПТ или ИПД всего 4 % беременных 
отказались от уточняющих обследований, 44 % 
выбрали ИПД и  52 %  —  НИПТ [20]. Самым 
важным авторы считают снижение на  94 % 
числа пациенток, отказавшихся от дальнейших 
обследований [20]. Однако среди беременных, 
получивших положительные результаты (три-
сомия хромосомы 21) при кариотипировании 
клеток плода, в дальнейшем прервали беремен-
ность 94 % (15 из 16), а после положительных 
результатов НИПТ (высокий риск СД) —  толь-
ко 33 % (1 из 3). Сходные результаты получили 
голландские исследователи. В группе беремен-
ных, выбравших инвазивное вмешательство для 
определения кариотипа плода, намеревались 
прервать беременность при трисомии хромосо-
мы 21 у плода 86,5 % женщин, а среди выбрав-
ших НИПТ —  58,4 % [21]. Следовательно, после 
НИПТ женщины чаще принимают решение со-
хранять беременность плодом с  хромосомной 
патологией, чем после стандартной ИПД.

Согласно материалам, представленным в до-
кладах на конференции по пренатальной диа-
гностике в  Великобритании (FMF Advances 
Course, London, 2016, Dec. 3–4), начиная 
с 2017 г. в ряде стран предполагается официаль-
но включить НИПТ в  систему пренатального 
скрининга беременных с высоким риском хро-
мосомной патологии у плода. Так, в Дании, где 
пренатальное обследование, согласно мнению 
Международного общества по  пренатальной 
диагностике (ISPD), организовано наиболее 
полно и  грамотно, государство обеспечивает 
бесплатный пренатальный комбинированный 
скрининг 1-го триместра [22]. При риске син-
дрома Дауна более чем 1/300 и  при ТВП плода 
более 3,5  мм рекомендуется ИПД с  целью ка-
риотипирования плода. Охват КС1 при этом 
составляет 91 %, на  ИПД соглашается более 
82 % беременных высокого риска, а  на  пре-
рывание беременности в случае ХА у плода —  
82,2 % (454 из 556) [23]. С 2017 г. беременным 
женщинам Дании предлагается в случае высо-
кого (1/300 и  выше) риска по  результатам КС1 
или ТВП плода более 3,5  мм либо ИПД, либо 
НИПТ. Беременным с  пограничным риском 
(от 1/301 до 1/1000) предлагается бесплатное НИПТ 
в университетских лабораториях Дании [23].

Внедрение новых технологий в  разных 
странах имеет свои особенности. Например, 
в  Голландии существует государственная ли-
цензия на  проведение КС1 и  скринингового 

УЗИ во 2-м триместре беременности, но только 
30 % беременных участвуют в этом обследова-
нии. В 2014 г. группа высокого риска ХА соста-
вила 6 %, и  из  них 86 % беременных предпоч-
ли НИПТ, которое проводится в лабораториях 
восьми университетов Голландии [24]. НИПТ 
длится около 14 дней, а  его чувствительность 
составляет 99,7 %. С 2017 г. НИПТ будет внедре-
но в массовый пренатальный скрининг. Средняя 
стоимость одного НИПТ составляет 650 евро 
и  частично будет оплачиваться самой женщи-
ной [23]. Внедрение новых технологий в Европе 
происходит при финансовой и законодательной 
поддержке на уровне правительства.

Главными препятствиями к внедрению и ши-
рокому использованию новых ДНК-технологий 
даже в  передовых европейских странах явля-
ется высокая стоимость теста и отсутствие до-
статочного числа консультирующих врачей, 
способных правильно предоставить пациентке 
информацию о  возможностях и  ограничени-
ях НИПТ. Вместе с тем и в Европе, и в России 
существуют многочисленные частные фирмы, 
активно рекламирующие преимущества НИПТ 
и являющиеся только пунктами пересылки об-
разцов крови беременных за  границу. Пять 
американских фирм, активно предлагающих 
свои услуги на  рынке НИПТ, являются сугу-
бо коммерческими, они не  зарегистрированы 
в  Европе и  тем более в  России. Однако такие 
исследования возможны в  России и  уже про-
водятся в  Москве  [25], но  для нашей страны 
этого ничтожно мало. Кроме того, в настоящее 
время отечественные оборудование и  реакти-
вы для проведения НИПТ не  производятся, 
отсутствуют сертифицированные программы 
и  базы данных для биоинформационного ана-
лиза полученных при полногеномном или целе-
вом секвенировании результатов. Коммерческие 
варианты пересылки образцов крови или пред-
варительно выделенных образцов ДНК бере-
менных за  границу вступают в  конфликт с  за-
конодательством РФ, а получаемые из-за рубежа 
заключения не являются юридически достаточ-
ным основанием для прерывания беременности 
или для жалоб беременной в случае ошибочного 
результата. Ситуация усугубляется тем, что по-
сле НИПД даже при получении неблагоприят-
ного ответа женщина зачастую отказывается 
от проверки методами ИПД. Более того, запла-
тив 35–50 тыс.  рублей за  НИПТ, беременная 
не  может в  случае недостоверного заключения 
или отсутствия результата предъявить претен-
зии ни к фирме-посреднику, ни к лаборатории, 
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проводившей анализ. Она дает согласие на  пе-
ресылку биологического материала за  границу 
и  на  возможное отсутствие результата, после 
чего ни  одна инстанция не  несет юридической 
ответственности за дальнейшие результаты.

Немаловажной проблемой, затрудняющей 
широкое внедрение новых методов, является 
дефицит специалистов, способных квалифи-
цированно осуществлять пре- и  посттестовое 
консультирование беременных.

Как мы неоднократно отмечали [1, 2, 26], 
возможный путь решения упомянутых про-
блем в  России заключается в  организации 
специализированных центров НИПТ с  серти-
фицированным оборудованием на базе уже су-
ществующих НИИ и Федеральных центров мо-
лекулярных исследований, а  также постоянно 
действующих циклов по повышению квалифи-
кации врачей акушеров-гинекологов по  меди-
цинской генетике и пренатальной диагностике.
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