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Средний возраст женщины на момент 
рождения первого ребенка продолжает уве-
личиваться, что повышает риск хромо-
сомных аномалий у плода. В установлен-
ном Приказом № 1130н МЗ РФ протоколе 
скрининга в 11–14 нед беременности оце-
ниваются такие ультразвуковые маркеры 
хромосомной патологии, как толщина во-
ротникового пространства, визуализация 
носовой кости, пульсационный индекс в 
венозном протоке, трикуспидальная ре-
гургитация, частота сердечных сокраще-
ний. Также нарастает значимость и не-
инвазивного пренатального тестирования 
(НИПТ) в ранней пренатальной диагно-

стике наиболее распространенных хромо-
сомных аномалий, а именно трисомий 21, 
18, 13, моносомии XO. Вместе с тем много-
численные прочие нарушения кариотипа 
плода также можно заподозрить при УЗИ 
в 11–14 нед на основании выявления ряда 
других ультразвуковых признаков. В дан-
ной публикации нами проведен анализ 
лите ратуры, посвященной поиску допол-
нительных ультразвуковых маркеров 
различ ных как более, так и менее распро-
страненных хромосомных аномалий. 
Рассмотрены патологические изменения, 
а также особенности анатомии плода 
и внеплодовых структур в I триместре, 
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ВВЕДЕНИЕ

Не вызывает сомнений, что одна из важ-
нейших задач акушерства и перинатальной 
ультразвуковой диагностики – это рожде-
ние здорового ребенка. В рамках оказания 
медицинской помощи будущей матери пе-
ред врачом стоит необходимость выявить 
врожденные заболевания и пороки разви-
тия, в частности хромосомные аномалии 
у плода.

В настоящее время достоверно известно, 
что одним из важных факторов, влияющих 
на частоту встречаемости анеуплоидий, яв-
ляется возраст матери [1]. По данным 
Росстата за 2021 г. в Российской Федерации 
в настоящее время отмечается тенденция к 
повышению возраста женщины на момент 
первых родов, что в свою очередь увеличи-
вает риск рождения ребенка с хромосомной 
патологией [2]. 

Наличие хромосомных аберраций у пло-
да негативно сказывается на течении бере-
менности и перинатальных исходах, а так-
же на прогнозе для будущей жизни и здо-
ровья ребенка, что обусловливает актуаль-
ность совершенствования методик прена-
тального скрининга [1].  

В нашей стране Приложением №7 При-
каза МЗ РФ № 1130н от 20.10.2020 утверж-
ден протокол скрининга в 11–14 нед бере-
менности, в котором с целью ранней диаг-
ностики хромосомной патологии плода 
оцени ваются следующие ультразвуковые 
параметры: толщина воротникового про-

странства, визуализация носовой кости, 
пульсационный индекс в венозном прото-
ке, наличие трикуспидальной регургита-
ции, частота сердечных сокращений [3]. 
Вышеперечисленные ультразвуковые мар-
ке ры   помогают определить повышение 
риска  таких наиболее распространенных 
хромосомных аномалий, как трисомия 
21, 13 и 18-й хромосом (с использованием 
прог раммного обеспечения для оценки ри-
ска) [4]. 

Вместе с тем в доступной нам литературе 
имеются данные о прочих многочисленных 
особенностях ультразвукового изображения 
плода и внеплодовых структур при ультра-
звуковом исследовании (УЗИ) в 11–14 нед 
беременности, которые также могут быть 
использованы в качестве маркеров различ-
ных генетических отклонений у плода. 

Одним из перспективных направлений 
повышения точности диагностики генети-
ческих аномалий плода является генетиче-
ский анализ внеклеточной ДНК плода – не-
инвазивное пренатальное тестирование. 
Также при том, что уже давно используют-
ся флуоресцентная гибридизация in situ 
(FISH), цитогенетическое исследование 
(кариотип плода), все большее значение 
приобретают такие тесты, как хромосом-
ный микроматричный анализ (ХМА), пол-
ногеномное (WGS) и полноэкзомное секве-
нирование (WES).

На основании вышеизложенного целью 
нашего обзора стал поиск возможных ульт-

которые могли бы использоваться в каче-
стве дополнительных ультразвуковых 
маркеров хромосомной патологии со сторо-
ны центральной нервной системы и голо-
вы, сердца и сосудов, мочевыделительной 
системы, органов брюшной полости, скеле-
та плода, а также плаценты, пуповины, 
амниотических оболочек. Несмотря на 
применение НИПТ, в том числе его расши-
ренных панелей, сохраняется необходи-
мость в использовании УЗИ для определе-
ния маркеров более редких, но не менее 
значимых хромосомных патологий, таких 
как триплоидии, мозаичные формы трисо-
мий, редкие аутосомные трисомии, дупли-
кации и делеции.
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логия; пренатальная диагностика; ультра-
звуковая диагностика; хромосомные ано-
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ульт развуковые маркеры
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развуковых маркеров, которые могли бы 
использоваться не только для диагностики 
“основных” нарушений кариотипа (трисо-
мия 21, 13, 18), но и других хромосомных 
аномалий, реже встречающихся в практи-
ке, но вместе с тем имеющих важное кли-
ническое значение.

В связи с широким разнообразием опи-
санных на данный момент в литературе 
исполь зуемых и потенциальных ультразву-
ковых маркеров хромосомных аномалий 
мы сочли целесообразным рассматривать 
их по отдельным органам и системам, а так-
же отдельно рассмотреть роль биохимиче-
ских маркеров и генетического тестирова-
ния. 

Толщина воротникового пространства

Первым и наиболее изученным из внед-
ренных в пренатальный скрининг марке-
ров хромосомных аномалий является тол-
щина воротникового пространства (ТВП). 
ТВП представляет собой скопление в под-
кожном пространстве шеи жидкости (ло-
кальный отек). 

Первоначально исследование степени 
увеличения ТВП было ориентировано на 
выявление взаимосвязи данного маркера 
с синдромом Дауна и было показано, что 
увеличение ТВП более 3,5 мм ассоциирова-
но с наличием у плода трисомии по 21-й 
хромосоме [5]. Позднее было обнаружено, 
что увеличение ТВП позволяет выявить не 
только трисомию по 21-й, но и по 18-й и 
13-й хромосомам, а также моносомию ХО 
(синдром Шершевского–Тернера), синдром 
Нунан и диандрическую триплоидию [6, 7]. 
Следует учитывать, что важным аспектом 
в использовании данного маркера является 
требуемый высокий уровень навыка его 
определения. Именно в сагиттальной пози-
ции и при правильном выведении плоско-
сти сечения возможно точно измерить ТВП, 
что, в свою очередь, позволит предположить 
не только сам факт наличия хромосомной 
аномалии, но и иногда конкретный ее вари-
ант в зависимости от степени увеличения 
толщины: для трисомии 18 ТВП может со-
ставлять до 5,5 мм, для трисомии 13 – 
4,0 мм, для моносомии – 7,5 мм, однако не 
следует рассматривать величину ТВП как 
основной дифференциальный критерий ос-
новных трисомий [5].  

Тем не менее в ряде случаев ТВП может 
быть не увеличена, однако у плода при этом 
будут определяться аномалии кариотипа 
[1]. Также возможен и обратный вариант – 
отсутствие хромосомных аберраций при 
увеличении ТВП. Y. Takahashi и соавт. опи-
сали наблюдение пациентки, у которой 
в каждую из двух беременностей при про-
ведении скрининга I триместра было обна-
ружено увеличение ТВП у плодов (до 6,0 
и 6,5 мм). В обоих случаях проводились 
исследования кариотипа, не выявившие 
откло нений. При этом у обоих плодов были 
диагностированы аномалии развития сосу-
дов: агенезия венозного протока и патоло-
гия легочных вен. Авторы исследования 
отмечают, что, несмотря на отсутствие 
хромо сомной патологии, увеличение ТВП 
может быть ассоциировано с пороками раз-
вития, что указывает на необходимость 
проведения детального УЗИ при выявле-
нии данного маркера [8]. 

Позднее, в 2021 г., K.E. Stuurman и со-
авт. было проведено исследование, в кото-
ром на примере 149 беременностей была 
проведена оценка ТВП и ее ассоциации 
с генетическими аномалиями, течением 
и исходами беременности. У 77 плодов при 
исследовании были обнаружены нормаль-
ные кариотипы, и только у 3 из них были 
выявлены отклонения по данным генетиче-
ского анализа. В 73 из 77 случаев по дан-
ным УЗИ не было выявлено дополнитель-
ных аномалий развития. Тем не менее сре-
ди данных 73 наблюдений в 19 были выяв-
лены отклонения после родов, в 2 – насту-
пила антенатальная гибель плодов. Авторы 
указывают, что, несмотря на нормальные 
результаты исследования кариотипа и ге-
нетического анализа, при увеличении ТВП 
существует риск неблагоприятного исхода 
беременности [9].

Современные методики позволяют выяв-
лять не только часто встречающиеся нару-
шения кариотипа, но и более редкие мута-
ции, для диагностики которых использует-
ся хромосомный микроматричный анализ 
(ХМА). При этом именно увеличение ТВП 
служит основным показанием к проведе-
нию дополнительной диагностики. Так, 
в 2016 г. L.Y. Huang и соавт. методом ХМА 
обнаружили у плода дицентрическую хро-
мосому и микроделецию 9q34, являющиеся 
генетической основой синдрома Клифстра, 
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ассоциированного с тяжелой интеллекту-
альной недостаточностью, патологией со 
стороны костно-мышечной системы, сердца 
и почек. Поводом для проведения детально-
го анализа послужило выявление при пер-
вом скрининге увеличения ТВП до 4,5 мм, 
при этом никаких других отклонений на 
момент проведения исследования обнару-
жено не было [10].

Отметим также, что увеличение ТВП 
может  явиться первичным “сигналом”, за-
ставляющим врача провести прицельную 
оценку всех тканей и структур плода. Это 
обусловлено тем, что данный маркер может 
выявляться в совокупности с другими ано-
малиями развития, что, в свою очередь, 
дает возможность обнаружить новые потен-
циальные маркеры хромосомных анома-
лий. 

Так, например, в 2021 г. S. Perlman и со-
авт. изучили спектр разнообразных анома-
лий развития у плодов с увеличением ТВП. 
Одним из любопытных результатов данной 
работы стало обнаружение среди 42 плодов 
с увеличением ТВП 18 с отсутствием около-
ушной слюнной железы. Оценка околоуш-
ной железы проводилась авторами в рам-
ках исследования структур челюстно-лице-
вой области плода. В 2D-режиме околоуш-
ные железы визуализировались как двусто-
ронние округлые гиперэхогенные участки 
в аксиальной плоскости ниже среза на уров-
не глазниц, у нижней части нижней челю-
сти. 

В данной группе при проведении генети-
ческого исследования было обнаружено 
9 плодов с синдромом Дауна, 3 – с синдро-
мом Эдвардса, 1 – с синдромом 
Шерешевского–Тернера. В группе плодов, 
у которых околоушная железа визуализи-
ровалась, было обнаружено 3 плода с син-
дромом Дауна и 1 плод с синдромом 
Эдвардса. Чувствительность и специфич-
ность данного маркера составили 76 и 80% 
соответственно, отрицательная прогности-
ческая значимость – 95,14%. Авторы дан-
ной работы показали, что при увеличении 
ТВП наличие дополнительных аномалий 
развития, в частности аплазии околоушной 
слюнной железы, увеличивает вероятность 
диагностики нарушений кариотипа [11]. 
В доступной литературе нам не удалось 
встретить других работ, посвященных изу-
чению данного маркера, в связи с чем ис-

пользование его в рутинной практике на 
данный момент не рассматривается, и, ве-
роятно, требуются дальнейшие исследова-
ния значимости этого маркера.

В настоящее время хорошо известно, что 
ТВП может эффективно использоваться не 
только в качестве маркера “основных” 
трисо мий, но также врожденных пороков 
сердца (ВПС) и неблагоприятных исходов 
беременности [1]. Проведенный обзор пока-
зывает, что увеличение ТВП может исполь-
зоваться не только в качестве маркера “ос-
новных” трисомий, но также и другой более 
редкой хромосомной патологии и врожден-
ных пороков развития, описанных ранее.

Кистозная гигрома шеи 
и латеральные кисты шеи

При исследовании области воротнико-
вого пространства может отмечаться значи-
тельное увеличение ТВП, которое рассмат-
ривается частью авторов как кистозная гиг-
рома шеи плода, при этом ТВП составляла 
в среднем 7,8 мм [5]. Вместе с тем в руко-
водстве “First trimester diagnosis of fetal 
abnormalities” A. Abuhamad и R. Chaoui не 
приводят четких количественных критери-
ев кистозной гигромы шеи плода [1].

Известно, что для плодов с моносомией 
X-хромосомы характерно накопление жид-
кости вне сосудистого русла, в том числе 
с формированием кистозной гигромы и ла-
теральных кист шеи. Аналогичная картина 
может наблюдаться при трисомии по 18-й 
хромосоме [12, 13]. При этом J. Scholl и со-
авт. отмечают, что следует обращать вни-
мание на копчико-теменной размер (КТР) 
плода при раннем обнаружении кистозной 
гигромы, то есть еще даже до достижения 
плодом размеров, соответствующих прове-
дению скрининга. При КТР менее 45 мм 
нарушения кариотипа выявляются только 
в 43,4% случаев при наличии гигромы 
и перинатальные исходы в данном случае 
более благоприятные, тогда как при КТР 
от 45 до 84 мм – в 73% [14]. 

Латеральные кисты шеи в литературе 
описываются как гипоэхогенные образова-
ния размерами от 2,5 мм, визуализируемые 
в латеральных отделах шеи плода, при ис-
следовании в плоскости, параллельной 
битем поральному срезу сразу под нижней 
челюстью. При нормальных показателях 
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ТВП обнаруженные латеральные кисты 
шеи предлагается рассматривать как изо-
лированные образования [15]. 

При обнаружении латеральных кист 
шеи прогнозирование риска наличия анеу-
плоидий может быть затруднительно, важ-
но учитывать сопутствующие аномалии 
развития и маркеры. Так, G. Meyberg-
Solomayer и соавт. обследовали 4216 пло-
дов, среди которых у 32 были выявлены 
латеральные кисты шеи (медиана срока 
бере менности при первом исследовании 
соста вила 13 нед 3 дня). У 17 из 32 плодов 
были выявлены анеуплоидия и сопутствую-
щее увеличение ТВП, у 15 из которых были 
обнаружены пороки развития. При этом 
среди 15 плодов с нормальным кариотипом 
у 9 также было отмечено увеличение ТВП, 
у нескольких были также обнаружены по-
роки развития, и только 6 плодов были 
полностью здоровы. Увеличение размера 
кист коррелировало с тяжестью проявле-
ний, тогда как при наличии кист размером 
менее 3 мм отмечался благоприятный ис-
ход. При дальнейшем наблюдении авто-
рами было отмечено, что при благоприят-
ном исходе кисты полностью исчезали 
к 21–22-й неделе беременности, тогда как 
при неблагоприятном отмечалось их увели-
чение в динамике [16]. Позднее, в 2018 г., 
R.S. Halevy и соавт. обнаружили, что лате-
ральные кисты шеи чаще обнаруживаются 
у плодов мужского пола, при этом неблаго-
приятные исходы, нарушения кариотипа 
и сопутствующие пороки развития наблю-
дались менее чем в 5% случаев, и только 
у плодов, имеющих также увеличение ТВП. 
Также авторы не отмечают корреляции 
между размером кист и тяжестью осложне-
ний и указывают, что изолированные лате-
ральные кисты являются безвредными об-
разованиями, не требующими дальнейшего 
наблюдения [17]. 

В Практических рекомендациях по УЗИ 
в 11–14 нед, изданных в 2023 г. Междуна-
родным обществом ультразвука в акушер-
стве и гинекологии (ISUOG), отмечается 
необходимость оценки отсутствия/наличия 
кистозных образований в боковых отделах 
шеи [18].

Таким образом, не вызывает сомнений 
необходимость дообследования и проведе-
ния генетического исследования при увели-
чении ТВП/кистозной гигроме шеи. Вместе 

с тем наличие у плода изолированных лате-
ральных кист шеи не является показанием 
к инвазивной диагностике, однако при со-
четании данного признака с другими мар-
керами, в частности с увеличением ТВП, 
многими авторами рекомендуется ставить 
вопрос о целесообразности проведения ин-
вазивной диагностики. 

Неиммунная водянка плода

Помимо значительного увеличения ТВП, 
в ходе исследования могут быть обнаруже-
ны признаки водянки плода: подкожный 
отек, асцит, гидроторакс, гидроперикард. 
Наличие данных маркеров также укажет 
на наличие риска хромосомных аномалий 
у плода. Так, например, при моносомии ХО 
у плода может наблюдаться как локальная 
отечность, так и асцит, гидроторакс и гене-
рализованный подкожный отек [19]. Тем не 
менее развитие неиммунной водянки плода 
может иметь широкий спектр причин, и не 
всегда возможно однозначно определить 
этиологию, в том числе выявить наруше-
ния кариотипа. В 2019 г. T.N. Sparks и со-
авт. оценили возможные причины возник-
новения водянки плода. Среди 65 обследо-
ваний в 46% причина отека так и не была 
определена. В остальных случаях были 
выяв лены анеуплоидии (17% от общего 
числа), пороки развития плода, аритмии, 
синдром Нунан, лимфатическая дисплазия, 
тромбоцитопении. Авторы обращают вни-
мание на то, что наличие неиммунной во-
дянки плода лишь в 25% установленных 
случаев было вызвано генетическими 
анома лиями [20]. Также следует учиты-
вать, что в ряде случаев водянка может ис-
чезать при динамическом наблюдении [19].

Таким образом, наличие водянки у пло-
да в I триместре может рассматриваться 
в качестве маркера хромосомных аномалий 
и других патологических состояний плода, 
требующих углубленного обследования, 
в том числе для исключения иммунной 
причины водянки.

Аномалии развития центральной 
нервной системы как маркеры 
генетической патологии

Аномалии развития центральной нерв-
ной системы (ЦНС) занимают отдельную 



72

УЛЬТРАЗВУКОВАЯ И ФУНКЦИОНАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА № 3, 2023

нишу маркеров для диагностики анеуплои-
дий. К наиболее ассоциированным с хромо-
сомными аномалиями поражениям ЦНС 
относят лобарную и алобарную голопроз-
энцефалию, характерную, например, для 
синдрома Патау, расширение задней череп-
ной ямки, spina bifida, вентрикуломегалию 
[4, 13]. Рассмотрим более подробно отдель-
ные варианты маркеров.

Так, например, при проведении скри-
нинга в I триместре E. Katorza и соавт. вы-
явили признаки нарушений формирования 
ЦНС у 3,36% плодов. При этом среди пло-
дов с акранией у одного был выявлен синд-
ром Дауна, с голопрозэнцефалией – синд-
ром Патау, с микроцефалией – синдром 
Эдвардса, с аномалией задней черепной 
ямки – делеция плеча 4-й хромосомы [21]. 

Среди аномалий задней черепной ямки 
следует обращать внимание и на отсутствие 
сосудистого сплетения IV желудочка. 
Данное анатомическое образование входит 
в минимальный перечень структур, обяза-
тельных к визуализации при проведении 
скрининга 11–14 нед, согласно рекоменда-
циям ISUOG [18]. Так, у 43% плодов с дан-
ной аномалией развития P. Martinez-Ten 
и соавт. выявили spina bifida, мальформа-
цию Денди–Уокера, цефалоцеле, увели-
чение большой цистерны. Также у 71% 
плодов данной группы были выявлены 
нару шения кариотипа: трисомии по 21, 18 
и 13-й хромосомам, триплоидия, моносо-
мия ХО. Авторы предлагают рассматривать 
отсутствие сосудистого сплетения IV желу-
дочка в качестве дополнительного маркера 
хромосомных аномалий [22]. 

Среди маркеров анеуплоидий предлага-
ется также рассматривать диаметр субарах-
ноидального пространства (САП). Так, 
C. Ferreira и соавт. проводили измерение 
САП в аксиальной и сагиттальной плоско-
стях сразу над водопроводом в соответству-
ющей цистерне вены Галена анатомической 
области. Измерялись поперечный и сагит-
тальный размеры САП. 

Авторы проводили обследование в 11–
14 нед, при сравнении 407 плодов с нор-
мальным кариотипом и 88 с анеуплои диями 
(синдромы Дауна, Эдвардса, Патау и Шере-
шевского–Тернера) было выявлено, что диа-
метр САП по отношению к бипариетально-
му размеру головы у плодов с триплоидией 
и синдромом Патау был значимо больше, 

чем у плодов с нормальным кариотипом, 
синдромами Дауна, Эдвардса и Шерешев-
ского–Тернера. При этом у 92,9% трипло-
идных плодов данный показатель превы-
шал 95-й перцентиль [23]. Отметим, что, 
согласно практическим рекомендациям 
ISUOG, визуализация САП и его оценка не 
входят в перечень структур, обязательных 
для визуализации в I триместре [18]. 

Визуализация большой цистерны вхо-
дит в перечень “best practice”, согласно 
реко мендациям ISUOG, то есть ее оценку 
рекомендуется проводить лишь в рамках 
расширенного исследования в 11–14 нед 
[18]. Тем не менее при визуализации дан-
ной анатомической структуры некоторые 
авторы предлагают проводить и ее изме-
рение. Так, по данным M. Pauta и соавт., 
имеет значение размер большой цистерны: 
данный показатель был в целом выше 
у плодов с трисомией 21 при проведении 
скрининга 11–14 нед, чем у плодов с нор-
мальным кариотипом. Однако, отмечают 
авторы, применение данного маркера мо-
жет быть недостаточно эффективно ввиду 
того, что лишь у трети плодов с синдромом 
Дауна ширина большой цистерны превы-
шала 99-й перцентиль [24]. 

Наконец, тяжелая (severe), по определе-
нию P. Wagner и соавт., вентрикуломегалия 
может быть обнаружена как при “классиче-
ских” хромосомных аномалиях, в частности 
синдроме Эдвардса при УЗИ в 11–14 нед, 
так и при трисомии 2-й хромосомы, однако 
уже во II триместре [13, 25].  

Таким образом, обнаруженные аномалии 
ЦНС в I триместре могут быть рассмотрены 
в качестве маркеров многих хромосомных 
аномалий, помимо “основных” (трисомия 
по 13, 18, 21-й хромосомам), что требует 
расширенного дообследования с целью вы-
явления генетической патологии. 

Аномалии и нарушения гемодинамики 
сердечно-сосудистой системы 
как маркеры генетической патологии

Особое значение в диагностике хромо-
сомных аномалий занимает выявление осо-
бенностей анатомии и гемодинамики, а так-
же врожденных пороков  развития сердеч-
но-сосудистой системы плода. 

К маркерам хромосомных аномалий 
K.H. Nicolaides и соавт. относят, в частно-
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сти, наличие трикуспидальной регургита-
ции и/или ретроградного кровотока в ве-
нозном протоке: возникновения ретроград-
ной волны в венозном протоке в фазу сокра-
щения предсердий. При наличии сопут-
ствующих структурных пороков сердца 
плода амплитуда волны может значительно 
увеличиваться [5]. M. Wiechec и соавт. 
в своей работе оценили частоту встречаемо-
сти ретроградного и нулевого кровотока 
в венозном протоке и их взаимосвязь с опре-
деленными хромосомными аномалиями. 
В исследуемую когорту вошло 189 плодов 
с ретроградным, 35 – с нулевым крово-
током, группу с нормальным кровотоком 
составили 5587 плодов. Частота встречае-
мости нулевого кровотока в венозном про-
токе при анеуплоидиях составила 5,8%, 
ретроградного – 35,7%. При нулевом кро-
вотоке наиболее частыми нарушениями 
карио типа были моносомии ХО, при ретро-
градном – синдром Эдвардса. При наличии 
ретроградного кровотока и дополнитель-
ных аномалий развития отмечалось увели-
чение выявляемости трисомий [26].

При трисомиях по 13, 18 и 21-й хромосо-
мам может быть диагностирована недоста-
точность клапанного аппарата сердца, 
в частности трикуспидального клапана. 
В ряде случаев может быть отмечена раз-
личная степень выраженности порока – от 
умеренной до тяжелой степени регургита-
ции [5, 7, 13]. 

В диагностике пороков сердца важную 
роль играет подход к визуализации. В При-
казе № 1130н МЗ РФ обязательными для 
визуализации при исследовании сердца 
плода в I триместре являются ось, позиция, 
размеры сердца, а также четырехкамерный 
срез. Срез на уровне трех сосудов и трахеи 
чаще применяется в диагностике аномалий 
развития во II триместре (является обяза-
тельным в протоколе скрининга 19–21 нед, 
согласно Приказу № 1130н МЗ РФ). Согласно 
рекомендациям ISUOG, обязательным для 
исследования I триместра является визуа-
лизация четырехкамерного среза сердца, 
однако в расширенном протоколе указыва-
ется возможность использования среза на 
уровне трех сосудов и трахеи [18]. Так, по 
данным V. De Robertis и соавт., исполь-
зование его в рамках первого скрининга 
является достаточно удобным [27]. 

При исследовании среза на уровне трех 
сосудов и трахеи возможно оценить струк-
туры и функцию клапана легочной арте-
рии, исключить стенозы и недостаточность, 
являющиеся типичными признаками синд-
ромов Эдвардса и Патау. Дисфункция 
харак теризуется сочетанием антеградного 
тока через отверстие клапана легочной 
арте рии в систолу и ретроградного тока 
в диастолу, выявляемого как по данным 
цветового допплеровского картирования, 
так и спектрального исследования. Также 
при синдроме Патау в данной плоскости 
возможно визуализировать сужение про-
света аорты на уровне ее дуги в сравнении 
с легочной артерией [4, 13]. 

К ВПС, которые с затруднениями, но по-
тенциально могут быть выявлены в I триме-
стре и при этом суммарно встречаются более 
чем в 50% при синдроме Дауна, относят: 
атриовентрикулярный канал (АВК), дефект 
межжелудочковой перегородки (ДМЖП), 
тетраду Фалло (ТФ), аномалию Эбштейна 
(АЭ), двойное отхождение магистральных 
сосудов от правого желудочка (ДОС от ПЖ). 
Среди ультразвуковых маркеров, которые 
могут также ассоциироваться с трисомией 
21 в I триметре, следует отметить наличие 
трикуспидальной регургитации (ТР) и абер-
рантной правой подключичной артерии 
(АППА), которая в настоящее время пока 
еще может быть рассмотрена как маркер 
хромосомных аномалий.  

При синдроме Эдвардса структурные 
кардиологические аномалии встречаются 
более чем в 80%, это, в первую очередь, де-
фекты перегородок с такими аномалиями 
выводного тракта, как ТФ и ДОС от ПЖ. 
Также при этом синдроме могут обнаружи-
ваться такие маркеры, как ТР и АППА. 

При синдроме Патау структурные анома-
лии сердца присутствуют более чем у 50% 
плодов и включают дефекты перегородки, 
обструкцию выходного тракта левого желу-
дочка, синдром гипоплазии левых отделов 
сердца (ГЛОС). Хорошо известным марке-
ром этого синдрома является тахикардия 
[28]. 

При синдроме Шерешевского–Тернера 
также могут в 30–50% встречаться ВПС, 
в I триместре это преимущественно об-
струкция выносящего тракта левого желу-
дочка [19]. 
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Известны многочисленные ассоциации 
конкретных ВПС с генетическими анома-
лиями. Как подчеркивают A. Abuhamad 
и R. Chaoui в своем руководстве по эхокар-
диографии плода, выявление изменений 
при УЗИ сердца плода может указывать на 
генетическую связь, которая в противном 
случае может быть неочевидна. Одним из 
типичных примеров этого, по мнению авто-
ров, является ТФ, поскольку, несмотря на 
то что она может быть изолированной, все 
же обычно ассоциирована с трисомиями 
21 и 18, делецией 22q11.2, синдромом 
Алажиля, синдромом CHARGE и другими 
наследственными заболеваниями. Другим 
примером может служить АВК, который 
ассоциируется с трисомией 21 или 18 более 
чем в 50% случаев, но также может быть 
частью синдрома гетеротаксии, иметься на 
фоне первичной цилиарной дискинезии, 
при делеции 22q11.2 и других делециях, 
а также синдроме CHARGE [28]. 

Частота аномальных кариотипов у пло-
дов с пороками сердца достаточно велика 
и находится в диапазоне от 30 до 40%. 
Некоторые конкретные кардиологические 
аномалии чаще ассоциированы с хромосом-
ными заболеваниями по сравнению с други-
ми ВПС. Так, оказалось, что в целом поро-
ки развития правой половины сердца реже 
ассоциированы с аномалиями кариотипа. 
С другой стороны, АВК, перимембраноз-
ные ДМЖП, ТФ, ДОС от ПЖ и синдром 
ГЛОС чаще связаны с хромосомными ано-
малиями у плода [28]. 

В известной публикации 2003 г. 
J.F. Harris и соавт. представлены подроб-
ные данные о частоте хромосомных анома-
лий при конкретных изолированных ВПС 
у новорожденных. С учетом цели нашего 
обзора мы хотели первоначально привести 
здесь только данные этих авторов о частоте 
встречаемости ХА при тех ВПС, которые 
сегодня могут быть диагностированы 
в I триместре. Однако анализ литературы 
последних лет показывает, что хотя коли-
чество типов ВПС, которые могут быть диа-
гностированы в 11–14 нед, по-прежнему 
меньше, чем в 19–21 нед, – эта разница 

неук лонно сокращается. В качестве одного 
примера представим публикацию 2017 г. 
И.В. Комаровой и соавт. о ранней диагно-
стике АЭ [29]. В связи с вышеизложенным 
мы решили привести в табл. 1 данные J.F. 
Harris и соавт. в полном виде [30].   

Помимо основных трисомий, целый ряд 
других хромосомных аномалий сопрово-
ждается ВПС. Для их диагностики уже не-
обходимо использование, например, такого 
теста, как ХМА. В целом, как отмечают 
A. Abuhamad и R. Chaoui, до 7% плодов 
с ВПС могут иметь аномальный результат 
ХМА, половина из которых представляет 
собой делеции 22q11.2, а другая половина 
включает другие разнообразные микроде-
леции и микродупликации. Наиболее рас-
пространенные синдромы моногенных 
нару шений, ассоциированные с ВПС, вклю-
чают синдром Кабуки, синдром CHARGE, 
синдром Нунан и первичную цилиарную 
дискинезию. Спектр ВПС при этих синдро-
мах достаточно широк. Так, при синдроме 
делеции 22q11.2 (синдром Ди Джорджи) 
могут наблюдаться перерыв дуги аорты, 
агенезия клапана легочной артерии, 
(крити ческий стеноз или) атрезия легочной 
артерии, общий артериальный ствол, ТФ 
и прочие конотрункальные аномалии. 
Обнаружение АППА также увеличивает 
риск этой делеции. Синдром делеции 1p36 
в настоящее время признан второй наибо-
лее распространенной делецией у человека 
после делеции 22q11.2. При нем также ча-
сто встречаются пороки сердца в сочетании 
с черепными и лицевыми аномалиями. 
Сердечные аномалии обнаруживаются 
в 70% случаев синдрома и включают широ-
кий спектр дефектов, чаще всего это дефек-
ты перегородки, клапанные аномалии, 
АЭ, ТФ, ДОС от ПЖ [28]. 

Таким образом, несмотря на определен-
ные сложности визуализации в I триместре, 
выявление отклонений от нормального изо-
бражения сердечно-сосудистой системы 
может  существенно помочь в формирова-
нии группы риска наличия разнообразной 
хромосомной патологии, причем далеко не 
только основных трисомий.
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Поиск маркеров генетической 
патологии при обследовании передней 
брюшной стенки, органов брюшной 
полости и мочевыделительной системы 

К другим аномалиям и особенностям 
визуа лизации внутренних органов, также 
выступающим в качестве маркеров анеу-
плоидий при обследовании в 11–14 нед, от-
носят пороки развития мочевыделительной 
системы. Так, A. Abuhamad и R. Shaoui 
в руководстве 2017 г. отмечают визуали-
зацию гиперэхогенных почек в 12 нед ге-
стации у плода с трисомией 13, а также 
приводят повышение эхогенности кишеч-
ника в качестве маркера трисомии 21 [1]. 

В рекомендациях ISUOG отсутствуют 
данные о необходимости оценки кишечни-
ка и его эхогенности. Обязательной, в свою 
очередь, является оценка наличия обеих по-
чек, однако, несмотря на определение их в 
норме как структур “несколько (slightly) 
эхогенных”, критерий повышения их эхо-
генности как маркера анеуплоидии в дан-
ном протоколе отдельно не указывается [18].

Традиционно наличие мегацистиса (уве-
личения мочевого пузыря до 7–15 мм) свя-
зывают с увеличением до 25% риска обна-
ружения анеуплоидий и наиболее часто – 
трисомий по 13-й и 18-й хромосомам. 
При этом при размере мочевого пузыря 

Таблица 1. Количество новорожденных с выявленными хромосомными аномалиями (ХА) в зависимости 
от типа порока сердца (только изолированные ВПС) (по [30])

Table 1. The number of newborns diagnosed with chromosomal abnormalities dependent of the heart 
malformation type (only isolated malformations) (quoted from [30])

Сердечно-сосудистая аномалия
Heart malformation

Частота ХА, %
Frequency of 
chromosomal  

abnormality , %

D-транспозиция магистральных артерий / D-transposition of great arteries 0,9

(Критический стеноз или) атрезия легочной артерии с интактной 
межжелудочковой перегородкой
Pulmonary atresia without ventricular septal defect

2,0

Тотальный аномальный дренаж легочной вены
Total anomalous pulmonary venous connection

4,1

ДМПП + стеноз клапана легочной артерии
Atrial septal defect + pulmonary valve stenosis

4,2

Синдром гипоплазии левых отделов сердца / Hypoplastic left heart syndrome 4,3

Атрезия трикуспидального клапана / Tricuspid valve atresia 4,3

Стеноз клапана легочной артерии  / Pulmonary valve stenosis 4,3

Общий артериальный ствол / Common arterial trunk 4,4

Стеноз аортального клапана / Aortic valve stenosis 4,5

Перерыв дуги аорты / Interrupted aortic arch 5,8

Аномалия Эбштейна / Ebstein anomaly 6,8

Коарктация аорты / Coarctation of aorta 7,4

Единственный желудочек / Single ventricle 9,0

ДМЖП + коарктация аорты / Ventricular septal defect + Coarctation of aorta 9,2

Тетрада Фалло / Tetralogy of Fallot 10,3

ДОС от ПЖ / Double outlet right ventricle 12,6

ДМЖП / Ventricular septal defect 18,2

Атриовентрикулярный канал / Atrioventricular septal defect 68,4
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более 15 мм следует заподозрить обструк-
тивную причину его формирования, а риск 
обнаружения анеуплоидии при этом состав-
ляет около 10% [31]. Однако C. Kao и со-
авт. в иссле  довании 2021 г. отмечают, что 
изолированное увеличение мочевого пузы-
ря является менее строгим маркером анеу-
плоидий, чем считалось ранее (среди 98 пло-
дов с мегацистисом анеуплоидии были обна-
ружены у 12%), и изолированное его увели-
чение до 12 мм ассоциировано с благопри-
ятными исходами [32]. Тем не менее в насто-
ящее время в рекомендациях ISUOG по-
прежнему максимальным референтным 
значением размера мочевого пузыря у плода 
в I триместре является 7 мм [18].

В ранних работах по исследованию 
маркеров хромосомных аномалий (2000–
2004 гг.) отмечается, что повышение эхо-
генности петель кишечника у плода может 
быть ассоциировано с обнаружением хро-
мосомных аберраций и является показани-
ем к проведению инвазивной диагностики 
[33, 34]. В метаанализе 2021 г. A. D’Amico 
и соавт. отмечают, что хромосомные анома-
лии обнаруживаются у 3,3% плодов с изо-
лированным наличием гиперэхогенного 
кишечника (в основном синдром Дауна 
и аномалии половых хромосом), что следу-
ет учитывать при обнаружении данного 
признака и проводить детальное изучение 
анатомии плода во время УЗИ. Авторы под-
черкивают, что более часто данный признак 
обнаруживается при УЗИ II триместра, од-
нако, по мнению авторов, его визуализация 
потенциально возможна и в I триместре [35]. 

Наличие омфалоцеле также является 
маркером хромосомных аномалий в I три-
местре [4, 36].

Так, A. Khalil и соавт. в своей работе от-
мечают, что наличие омфалоцеле с большой 
вероятностью указывает на наличие хромо-
сомных аберраций: у 53,8% плодов с омфа-
лоцеле авторами были выявлены наруше-
ния кариотипа, наиболее частым из кото-
рых стало обнаружение трисомии по 18-й 
хромосоме [37]. X. Shi и соавт. в своей рабо-
те 2021 г. отмечают, что при сочетании 
омфало целе с другими пороками развития 
риск обнаружения хромосомных аномалий 
увеличивается с 4,3 до 39,7% [38].

Таким образом, устоявшимися маркера-
ми хромосомных аномалий по-прежнему 
являются мегацистис и омфалоцеле, нали-

чие которых, особенно в совокупности с дру-
гими аномалиями, является критерием 
для назначения инвазивной диагностики. 
Также, несмотря на то что такие признаки, 
как гиперэхогенные почки и гиперэхоген-
ный кишечник, более характерны для диаг-
ностики во II триместре, визуализация их 
в I триместре также может быть возможна, 
что следует учитывать при оценке риска 
анеуплоидии.

Особенности лицевых структур как 
маркеры генетической патологии

Важным и успешно используемым в на-
стоящее время маркером хромосомных ано-
малий является характер визуализации но-
совой кости. Известно, что отсутствие или 
снижение оссификации носовой кости счи-
тается характерным маркером синдромов 
Дауна, Эдвардса и Патау [5, 6]. Помимо ис-
следования кариотипа, в настоящее время 
проводится исследование взаимосвязи ано-
малий носовой кости и нарушений при ми-
кроматричном хромосомном анализе, даю-
щем информацию о более широком спектре 
генетических нарушений. Так, H. Li и со-
авт. обследовали 320 плодов с аплазией или 
гипоплазией носовой кости (авторы исполь-
зовали обобщающий термин “аномалия но-
совой кости”, если имело место отсутствие 
или гипоплазия носовой кости). В 9,6% 
случаев в I триместре были выявлены хро-
мосомные аномалии, самой частой из кото-
рых являлась трисомия по 21-й хромосоме. 
Из них 6,45% являлись изолированными, 
93,5% – сочетались с другими аномалия-
ми, такими как увеличение ТВП, ретро-
градный кровоток в венозном протоке, 
единственная артерия пуповины и др. При 
дообследовании во II триместре авторы вы-
явили хромосомные аномалии у 27,8% пло-
дов с аномалиями носовой кости. Также в 
29 случаях были обнаружены вариации 
числа копий генов по типу патологических 
делеций и дупликаций, которые могут 
явиться показаниями к прерыванию бере-
менности [39]. 

После визуализации носовой кости при 
дальнейшем осмотре лицевых структур 
оценивают состояние верхней челюсти. 
Так, наличие ее расщелины и часто сопут-
ствующая ей расщелина верхней губы мо-
гут служить  маркерами синдрома Эдвардса 
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и Патау [4]. Также может отсутствовать 
верхняя челюсть либо наблюдаться ретро-
гнатия у плодов с трисомией по 13-й хромо-
соме [4].

Также ряд авторов считают, что следует 
обращать внимание на ряд признаков, из-
начально предложенных для использова-
ния во II триместре, таких как длина носо-
вой кости, толщина преназальной ткани, 
а также и их отношение, максиллярно-
манди булярный угол (maxilla-nasion-man-
dible angle), линия лицевого профиля (facial 
profile line), дистанция лицевого профиля 
(profile line distance) и отношение префрон-
тального пространства (prefrontal space 
ratio – PFSR). 

Наиболее показательными в I триместре 
оказались длина носовой кости и максил-
лярно-мандибулярный угол. Их использо-
вание позволяет с высокой вероятностью 
предположить трисомию 21, микрогнатию, 
а также расщелины лицевого скелета [40]. 
Так, I. Tekesin и O. Graupner показали, что 
средние значения максиллярно-манди-
булярного угла у плодов с трисомией 21, 13 
и синдромом Шерешевского–Тернера зна-
чительно выше нормы, с наибольшим по-
казателем при синдроме Патау. При дан-
ном нарушении кариотипа частота выявле-
ния увеличения максиллярно-мандибуляр-
ного угла достигала 60% [41]. При оценке 
значимости таких маркеров, как нижний 
лицевой угол и PFSR, I. Tekesin и O. Gra-
upner показали, что измерение первого по-
казателя имеет достаточную эффектив-
ность в I триместре, указывая на наличие 
ретрогнатии, характерной для некоторых 
анеуплоидий. Вместе с тем PFSR не имело 
достаточного порогового значения для вы-
являемости трисомии по 18-й и 21-й хромо-
сомам, что не позволяет эффективно исполь-
зовать его в I триместре [42]. 

Следует отметить, что использование вы-
шеперечисленных маркеров зачастую пред-
ставляет технические трудности. Вероятно, 
в связи с этим они не получили широкого 
распространения. 

Таким образом, в оценке риска анеупло-
идии первоочередными являются визуали-
зация носовой кости, отсутствие которой, 
помимо “основных” анеуплоидий, может 
быть и маркером других более редких хро-
мосомных аномалий. Также целесообразна 
оценка состояния лицевых структур на на-

личие расщелин, которые в I триместре, 
в первую очередь, целесообразно рассмат-
ривать именно в качестве маркеров хромо-
сомной патологии.

Аномалии и особенности 
строения грудной клетки, 
позвоночника и конечностей

Исследование внечерепных костных 
структур также потенциально может быть 
использовано в прогнозировании риска хро-
мосомных аномалий. В литературе описа-
ны такие маркеры, как spina bifida при 
трисомии 18, а также множественные мар-
керы моногенных мутаций: укорочение 
бед ренной кости, аномалии позвоночника 
[19, 43]. A. Achter и соавт. описали допол-
нительные возможные мягкие маркеры 
трисомий. Для синдрома Дауна авторами 
были выделены такие изменения, как уко-
рочение носовой кости и верхней челюсти, 
увеличение высоты орбит, колоколобразная 
грудная клетка, для синдрома Эдвардса – 
увеличение наклона ключиц, уменьшение 
количества ребер, колоколобразная грудная 
клетка, для синдрома Патау – увеличение 
наклона ключиц, уменьшение числа ребер, 
увеличение высоты глазниц. Следует отме-
тить, что для диагностики авторы исполь-
зовали посмертную рентгенографию и в за-
ключении своей работы указывают на необ-
ходимость дополнительно изучить возмож-
ности переноса полученных ими данных на 
ультразвуковую методику и вероятные 
ограничения. Очевидно, что большинство 
из предложенных дополнительных мягких 
маркеров может быть использовано только 
во II триместре, хотя некоторые из них, по 
мнению авторов, могут оцениваться в рам-
ках скрининга в 11–14 нед, в частности 
длина носовой кости, верхней челюсти 
и высота орбит, указываемые авторами как 
наиболее перспективные для диагностики 
трисомий [44]. 

К аномалиям развития конечностей, ас-
социируемым с анеуплоидиями, относят, 
прежде всего, полидактилию при синдроме 
Патау, отсутствие лучевых костей и луче-
вую дисплазию при синдроме Эдвардса, 
а также укорочение бедренных костей при 
моногенных нарушениях [43]. 

Таким образом, в настоящее время лишь 
часть из указанных выше маркеров может 
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быть учтена в прогнозировании риска анеу-
плоидии у плода в I триместре. Так, напри-
мер, оценка формы грудной стенки входит 
исключительно в расширенный протокол 
скрининга 11–14 нед по рекомендациям 
ISUOG, также в данном протоколе нет чет-
ких указаний, какие варианты изменения 
формы грудной стенки могут быть обнару-
жены [18].

Требуются дальнейшие исследования 
для уточнения возможности применения 
“спорных” маркеров в практике.

Задержка роста плода как маркер 
генетической патологии

Задержка роста плода (ЗРП) может быть 
признаком не только плацентарной недо-
статочности, но и аномалий кариотипа. 
Так, L. Engelbrechtsen и соавт. в своей ра-
боте 2013 г., посвященной диагностике 
триплоидии, предлагали заподозрить пато-
логию при разнице сроков по фетометрии и 
по первому дню последней менструации, 
составляющую более 2 дней [45]. Однако 
само использование термина ЗРП в I триме-
стре выглядит в настоящее время дискута-
бельным, так как именно по КТР определя-
ется срок беременности при УЗИ в 11–14 
нед [3]. Тем не менее в работе 2019 г. 
M.A. Lugthart и соавт. данный диагноз вы-
ставлялся при значении КТР менее 5-го 
перцентиля, измеренного при нескольких 
исследованиях с 10-й по 12-ю неделю бере-
менности и при значении окружности 
живота  плода менее 5-го перцентиля при 
исследовании после 12-й недели беремен-
ности [46]. Наконец, хотя в рекомендациях 
ISUOG нет формулировки “ЗРП в I триме-
стре”, в них отмечается, что КТР при три-
плоидии и трисомии по 18-й хромосоме 
явля ется “уменьшенным”, что следует учи-
тывать при оценке других параметров скри-
нинга [18]. Для дигинической триплоидии 
наличие ЗРП c выраженной разницей меж-
ду окружностями головы и живота в I три-
местре является типичным фенотипическим 
проявлением, встречающимся в 80–90% 
случаев [45, 47]. 

Таким образом, при выявлении несоот-
ветствия КТР и срока беременности, а так-
же при сохраняющемся отставании приро-
ста КТР в ходе динамического наблюдения 
целесообразно провести более тщательное 

исследование структур плода и исключить 
другие возможные признаки, указываю-
щие на наличие аномалий кариотипа. 
Аналогичная рекомендация представлена 
и в рекомендациях ISUOG: следует обра-
щать внимание, если КТР меньше, чем 
ожидается с учетом результатов более ран-
них исследований [18]. 

Пуповина: анатомические 
и гемодинамические нарушения

Такие аномалии развития пуповины, 
как единственная артерия (ЕАП), кисты 
пуповины, могут наблюдаться у плодов 
с нарушением кариотипа по типу трисомии 
по 18-й и 13-й хромосомам [1].

Киста пуповины определяется, по дан-
ным F. Ghezzi и соавт., как тонкостенное 
образование пуповины, которое четко 
диффе ренцируется с желточным мешком. 
Авторы исследовали значение данного при-
знака в диагностике хромосомных анома-
лий и в оценке прогноза для течения бере-
менности. При исследовании в I триместре 
среди 1159 пациенток кисты пуповины 
были обнаружены в 2,1% случаев, при этом 
единичные кисты были обнаружены в 1,5%, 
множественные – в 0,6%. Было выявлено, 
что единичные кисты не были ассоциирова-
ны ни с неблагоприятными исходами бере-
менности, ни с хромосомными аномалия-
ми, тогда как при наличии множественных 
кист в 83,3% случаев отмечались неблаго-
приятные исходы, а также были выявлены 
случаи трисомии по 18-й хромосоме. Сле-
дует отметить, что показанием к анализу 
кариотипа в данном исследовании явля-
лось сочетание множественных кист пупо-
вины с другими маркерами хромосомных 
аномалий, например с увеличением ТВП, 
тем не менее авторы работы в заключении 
указывают, что наличие множественных 
кист пуповины ассоциировано с увеличени-
ем риска анеуплоидии у плода [48]. В рабо-
те 2023 г. Y. Qian и соавт. исследовали ка-
риотип плодов и проводили ХМА среди 
45 пациенток, у которых по данным УЗИ 
были выявлены кисты пуповины у плода. 
Патологические варианты хромосомных 
аберраций были обнаружены в 4,4% случа-
ев, данную когорту составили пациентки, 
у которых данный признак был обнаружен 
в I триместре [49]. Тем не менее опубли-
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ковано большое количество работ, как ис-
следований, так и клинических случаев, 
указывающих на то, что наличие кист пупо-
вины, особенно изолированных, то есть не 
сочетающихся ни с одним другим значимым 
маркером, например увеличением ТВП или 
отсутствием носовой кости, не следует рас-
сматривать в качестве самостоятельного 
маркера хромосомных аномалий [50–52]. 
Таким образом, в настоящее время данный 
признак является контраверсивным, и тре-
буются дальнейшие исследования для опре-
деления его значения в выявлении риска 
хромосомных аномалий у плода.

Оценка количества артерий пуповины 
входит в расширенный протокол скринин-
га I триместра, согласно рекомендациям 
ISUOG [18]. В своей работе 2015 г. T. Van 
Mieghem и соавт. считают наличие ЕАП 
“красным флагом”, указывающим на высо-
кий риск сопутствующих аномалий разви-
тия плода [53]. C. Martínez-Payo и соавт. 
оценивали данный признак в I триместре 
на выборке из 10 008 беременных. Авторами 
была обнаружена ЕАП в 1,1% случаев при 
одноплодной беременности. При этом 
в 17,6% случаев ЕАП были выявлены со-
путствующие аномалии: пороки развития 
сердца, увеличение ТВП, аномалии лице-
вого скелета и др. У части плодов данной 
группы были впоследствии обнаружены 
аномалии кариотипа, в частности трисомии 
по 13-й и 18-й хромосомам, моносомия ХО 
[54]. В работе M. Nakamura и соавт. автора-
ми также была отмечена взаимосвязь меж-
ду выявлением ЕАП в I триместре и нали-
чием сопутствующих аномалий развития 
плода (пороков сердца, развития ЦНС, ко-
нечностей, мочевыделительной системы). 
Однако в данной работе не было показано 
четкой связи ЕАП с хромосомными анома-
лиями: только у одного плода из данной 
группы было выявлено нарушение карио-
типа [55]. 

Таким образом, обнаружение ЕАП 
в I триместре следует рассматривать как 
маркер наличия сопутствующих аномалий 
развития плода, что, в свою очередь, требу-
ет исследования кариотипа, однако вероят-
ность наличия хромосомных аберраций 
при ЕАП является сравнительно низкой. 

Среди исследуемых параметров также 
принимают во внимание показатели крово-
тока в артерии пуповины в I триместре 

бере менности. N. Prodan и соавт. в 2019 г. 
провели оценку на выборке из 4591 одно-
плодной беременности и в 91 случае выяви-
ли хромосомные аномалии (трисомии по 
21, 13, 18-й хромосомам и триплоидии). 
Авторы показали, что в группе плодов 
с нормальным кариотипом средний пульса-
ционный индекс (ПИ) артерии пуповины 
составил 1,55, тогда как в группе с анеу-
плоидиями, а именно, с синдромом Дауна, 
данный показатель составил 1,42, что ока-
залось статистически значимо ниже. Авто-
ры предлагают использовать ПИ артерии 
пуповины в случаях со сниженным уров-
нем РАРР-А для дифференциальной диа-
гностики плацентарной дисфункции и син-
дрома Дауна [56]. Следует подчеркнуть, что 
данное исследование единственное, и на 
настоящий момент доказательные данные 
о целесообразности изучения ПИ в артери-
ях пуповины в I триместре отсутствуют. 

Хорион и плацента

Изменения плаценты также могут играть 
роль в диагностике хромосомных анома-
лий. Так, трансформация плаценты по типу 
частичного пузырного заноса характерна 
для диандрической триплоидии [45, 47]. 
В исследовании, проведенном на выборке 
из 120 беременностей с верифицированной 
триплоидией у плода, 86 случаев удалось 
выявить в I триместре. Было показано, что в 
случае диандрической триплоидии, которая 
была обнаружена у 30,4% плодов, отмеча-
лись мультикистозная трансформация пла-
центы по типу пузырного заноса. Дан ный 
признак был специфичен для диандрическо-
го варианта триплоидии и был доступен для 
определения в I триместре [46]. Также в ред-
ких случаях трансформация плаценты по 
типу пузырного заноса может отмечаться 
при тетраплоидии и при трисомиям по 13-й 
и 21-й хромосомам, а также моносомии ХО. 
Однако следует отметить, что в литературе 
описаны лишь единичные случаи ассоциа-
ции данного признака с другими варианта-
ми хромосомных аномалий, а также частота 
его выявления при данных нарушениях ка-
риотипа в I триместре ниже, чем в более 
поздние сроки беременности [57].

Также одним из редких и малоизучен-
ных маркеров хромосомных аномалий яв-
ляется наличие хорионического бугорка 
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(или хорионического выпячивания – chorio-
nic bump). Хорионический бугорок – это 
локальное выпячивание хориодецидуаль-
ной ткани в просвет плодного яйца. 
В 2016 г. J.R. Wax и соавт. описали случай 
обнаружения в 6–7 нед хорионического 
бугорка , который к 8–9-й неделе полностью 
исчез. При проведении неинвазивного 
скрининга у данной пациентки был выяв-
лен повышенный риск наличия у плода 
трисомии 18, диагноз впоследствии был 
подтвержден биопсией ворсин хориона. 
Авторы предполагают, что данный признак 
потенциально может быть использован 
в качестве раннего маркера анеуплоидии, 
однако требуется дальнейшее изучение 
данного вопроса [58]. Впоследствии авто-
рами было проведено исследование, вклю-
чавшее 690 беременных, среди которых 
у 16 был выявлен хорионический бугорок 
при проведении УЗИ. Анеуплоидии были 
выявлены у 117 плодов, в том числе у 5 пло-
дов, у которых ранее был выявлен хориони-
ческий бугорок. J.R. Wax и соавт. показа-
ли, что шанс выявления нарушения карио-
типа при изолированном наличии данного 
маркера выше в 4 раза по сравнению с тако-
вым у плодов с нормальным строением 
плодного яйца [59]. 

Несмотря на описанную значимость дан-
ного маркера, учитывая малую его изучен-
ность, в настоящее время его обнаружение 
вряд ли может служить прямым показани-
ем к инвазивной диагностике.

При изменении толщины хориона также 
могут быть диагностированы анеуплоидии. 
O.E. Talantova и соавт. описали случай уве-
личения толщины хориона, при дальней-
шем обследовании у плода была выявлена 
трисомия по 2-й хромосоме [25]. Тем не 
менее в данной работе изначально было 
принято решение о пролонгировании бере-
менности, после чего впоследствии были 
выявлены дополнительные аномалии раз-
вития, которые в совокупности с результа-
тами обсле дования I триместра и послужи-
ли пока занием к назначению генетическо-
го исследования. Таким образом, пока нет 
данных о том, чтобы считать изолирован-
ное увеличение толщины хориона прямым 
показанием к инвазивной диагностике в 
отсутствие других аномалий развития.

Мезенхимальная дисплазия плаценты 
(МДП) также рассматривается в литературе 

как возможный маркер хромосомных ано-
малий у плода. МДП представляет собой 
редкую доброкачественную аномалию фор-
мирования плаценты, которая проявляется 
в виде плацентомегалии и формирования 
анэхогенных пузырьков по типу гроздьев 
винограда [60]. Данные изменения доступ-
ны для диагностики уже в I триместре бере-
менности, причем изначально при проведе-
нии УЗИ может быть выявлено увеличение 
толщины плаценты более 95-го перценти-
ля, а при детальном обследовании обнару-
живаются кистозные включения [61, 62]. 
Ранняя диагностика МДП возможна уже 
в 10 нед беременности [63].

Наиболее часто данная аномалия встре-
чается при синдроме Беквита–Видемана, 
ассоциированного с аномалиями 11-й хро-
мосомы, который проявляется макроглос-
сией, макросомией, пороками развития 
внутренних органов. Учитывая также схо-
жесть ультразвуковой картины при МДП 
и пузырном заносе, ассоциированном с три-
плоидией, требуется обязательное дообсле-
дование, которое может включать в себя 
проведение амниоцентеза с исследованием 
кариотипа, анализа с использованием aCGH 
и MSMLPA (methylation-specific multiple 
ligation probe amplification analysis) для 
исклю чения эпигенетических нарушений, 
характерных для синдрома Беквита–Виде-
мана, и дифференциальной диагностики 
с триплоидией [61].

Также в литературе описываются случаи 
ассоциации МДП с другими хромосомными 
аномалиями. Так, M. Cohen и соавт. при 
выявлении МДП по данным УЗИ и при по-
следующем проведении генетического 
анализа  обнаружили, что данная патология 
может также встречаться при трисомии по 
13-й хромосоме, синдроме Клайнфельтера 
и при триплоидии 69ХХХ [64]. В обзоре 
лите ратуры по данной теме R.M. Colpaert 
и соавт. также отмечают, что описаны не-
многочисленные случаи ассоциации МДП 
с дигинической триплоидией и синдромом 
Клайнфелтера, однако в основном для дан-
ной аномалии плаценты характерны эпи-
генетические мутации либо полное отсут-
ствие генетических аномалий [60]. 

Таким образом, оценка наличия кистоз-
ных образований в плаценте является обя-
зательным этапом как стандартного, так и 
расширенного протокола скрининга, в том 
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числе и согласно рекомендациям ISUOG 
[18]. При выявлении кистозных образо-
ваний в плаценте обязательно требуется 
дообследование для исключения хромосом-
ных аномалий. Другие аномалии развития 
хориона и плаценты в настоящее время не 
являются достаточно изученными для вне-
дрения их в диагностическую практику.

Плодовые оболочки 
и желточный мешок

Возможными маркерами хромосомных 
аномалий могут выступать неслияние хо-
риальной и амниотической мембран (persis-
tent amnion-chorion separation) и патология 
желточного мешка. 

В 2010 г. P. Schmidt и соавт. описали 
два случая выкидыша в сочетании с пато-
логией желточного мешка: увеличение 
в два раза его диаметра, неправильная его 
форма. В обоих случаях произошел само-
произвольный выкидыш, и при исследова-
нии хориальной ткани были обнаружены 
нарушения кариотипа по типу трисомии. 
Авторы считают, что данные наблюдения 
могут стать предпосылками для дальней-
шего исследования патологии желточного 
мешка как маркера хромосомных анома-
лий [65]. Позднее, в 2011 г., K. Gersak и со-
авт. провели ретроспективный анализ на 
выборке из 42 пациенток с увеличением 
диаметра желточного мешка более 6 мм. 
В 76,2% случаев авторами были обнаруже-
ны хромосомные аномалии при исследова-
нии ворсин хориона, в частности, во всех 
случаях увеличения желточного мешка 
более  8 мм был обнаружен аномальный ка-
риотип. Среди обнаруженных хромосом-
ных аберраций были отмечены трисомии по 
15, 16, 21-й хромосомам, а также моносо-
мия ХО [66]. В этом же году G.K.I. Papa-
ioannou и соавт. продемонстрировали, что 
на сроке 6–10 нед среди эмбрионов с трисо-
мией по 21-й хромосоме отмечается боль-
шее отличие диаметра желточного мешка, 
относительно ожидаемого по КТР по срав-
нению с эмбрионами с нормальным карио-
типом – 0,56 мм (Q1 0,23– Q3 0,79) [67].

В 2013 г. O. Erol и соавт. было представ-
лено наблюдение пациентки, которой про-
водился скрининг на сроке 14 нед, во время 
него были выявлены расхождение хориона 
и амниона, а также персистенция желточ-

ного мешка. При повторном обследовании 
были визуализированы множественные ки-
сты плаценты с сохранением признаков, 
выявленных ранее. Проведено исследова-
ние кариотипа плода, обнаружена триплои-
дия 69, ХХХ. Авторы предполагают, что 
отсутствие слияния плодовых оболочек и 
персистенция желточного мешка могут 
быть рассмотрены в качестве потенциаль-
ных маркеров анеуплоидий [68]. 

Тем не менее S. Tan и соавт. в своей рабо-
те, проведенной на выборке из 282 беремен-
ных, отмечают, что персистенция желточ-
ного мешка в конце I триместра беременно-
сти была выявлена только в 8,9% случаев 
и не была ассоциирована с неблагоприят-
ными перинатальными исходами [69]. 

В работе 2003 г. P. Abboud и соавт. отме-
чали, что неслияние хориона и амниона – 
при наличии расхождения между оболочка-
ми более 10 мм, может быть ассоциировано с 
анеуплоидиями, в частности с синдромом 
Дауна, однако данный признак не может 
служить достоверным маркером хромосом-
ных аномалий [70]. В 2019 г. K.D. Gerson 
и соавт., в свою очередь, изучали влияние 
расхождения плодовых оболочек на исходы 
беременности. В течение 6 лет наблюдения 
авторы выявили только 23 случая данной 
патологии. Акушерские осложнения воз-
никли в 13 (56,5%) случаях, в 2 (8,7%) слу-
чаях была диагностирована внутриутробная 
гибель плода, в 8 (34,8%) случаях были 
выяв лены пороки развития плода. Иссле-
дование кариотипа было проведено только 
в одном случае, по результатам которого 
был выявлен синдром Дауна [71]. 

Таким образом, в настоящее время от-
сутствуют убедительные данные в под-
тверждение эффективности диагностики 
анеуплоидий с использованием данных 
маркеров (неслияние хориона и амниона, 
патология желточного мешка). В частности, 
согласно рекомендациям ISUOG, визуа-
лизация хориальной и амниальной оболо-
чек как отдельных структур является час-
той находкой в I триместре [18].

Серологические маркеры анеуплоидий

Как упоминалось ранее, использование 
материнских сывороточных маркеров уве-
личивает частоту выявляемости анеуплои-
дий, и также входит в стандарт пренаталь-
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ного скрининга (исследование свободного 
β-ХГЧ и РАРР-А в совокупности с ультра-
звуковыми маркерами в программах рас-
чета индивидуального риска). Как отмеча-
ет J.B. Carmichael, оценка свободного 
β-ХГЧ, белка PAPP-A, α-фетопротеина, 
пла центарного фактора роста и ингибина А 
позволяет достичь высокого уровня диагно-
стики – до 97–99% при снижении числа 
ложноположительных результатов до 1,2–
2,6% [72]. Также для диагностики хромо-
сомных аномалий может быть использована 
оценка плацентарного фактора роста – PIGF. 
Снижение уровня данного маркера ассоци-
ировано с повышением риска анеуплоидии 
(синдромы Дауна, Эдвардса и Патау) [73]. 

В настоящее время для эффективной 
оценки риска хромосомных аномалий по 
результатам первого скрининга использу-
ется специальное программное обеспечение 
(ASTRAIA, PRISCA). Данные модели по-
зволяют отслеживать состояние матери 
и плода в динамике, записывать и хранить 
данные УЗИ, лабораторных и генетических 
исследований. В программное обеспечение 
предварительно встроены алгоритмы, пред-
ложенные Международным фондом меди-
цины плода (Fetal Medicine Foundation), 
для оценки рисков трисомии по 21, 18, 13-й 
хромосомам, преэклампсии, задержки ро-
ста плода и преждевременных родов [74].

В первые годы внедрения комбинирован-
ного скрининга значимо улучшилась выяв-
ляемость генетических аномалий. Так, 
M. Santorum и соавт. в своей работе на 
108 112 плодах показали его эффективность: 
с помощью скрининга антенатально было 
выявлено 90% случаев синдрома Дауна, 
97% – синдрома Эдвардса и 92% – синдро-
ма Патау, а также более 95% моносомий Х 
и около 50% трисомий, при этом около 4% 
случаев диагностики анеуплодий оказа-
лись ложноположительными [4]. В статье 
2016 г., посвященной скринингу анеуплои-
дий у плода, указывается, что сочетание 
УЗИ, биохимических маркеров рекоменду-
ется к проведению во время беременности. 
Однако в этой же работе авторы указывают, 
что развитие технологий генетического те-
стирования, а именно исследование внекле-
точной ДНК плода с помощью методики 
глубокого секвенирования, позволяет диаг-
ностировать наиболее частые варианты на-
рушений кариотипа с большей точностью, 

чем используемое в настоящее время комби-
нированное использование УЗИ и биохими-
ческих маркеров сыворотки крови PAPP-A 
и β-ХГЧ [75].

Исследование внеклеточной ДНК плода 
в диагностике хромосомных аномалий

Распространение неинвазивного прена-
тального тестирования (НИПТ) внесло зна-
чительные изменения в организацию прена-
тальной службы. НИПТ – это исследование 
внеклеточной ДНК плода, выделяемой из 
сыворотки крови матери. Особое значение 
НИПТ сыграло в улучшении ранней диаг-
ностики синдрома Дауна [76, 77]. Эффек-
тивность диагностики синдрома Дауна с его 
использованием достигает практически 
100%. При этом остаются открытыми во-
просы этической и экономической целе-
сообразности ввиду высокой стоимости те-
стирования. В частности, сложность повсе-
местного его применения заключается в не-
достаточном количестве внеклеточной ДНК 
у части пациентов, а также высокой вариа-
бельности последовательностей ДНК [75]. 
В 2016 г. E. Reiff и соавт. в своей работе 
показали, что, несмотря на отрицательный 
результат теста с внеклеточной ДНК, в 3,5% 
случаев у плодов этой группы была обнару-
жена патология по данным УЗИ (увеличе-
ние ТВП, пороки развития) [78]. А R. Rao 
и соавт. (2016) отмечают, что тем не менее 
использование НИПТ потенциально может 
заменить традиционный скрининг с ис-
пользованием УЗИ и анализа крови мате-
ри. Однако на момент публикации данной 
работы Общество медицины матери и плода 
(SMFM) рекомендует при использовании 
НИПТ в качестве скрининга дополнять его 
оценкой уровня α-фетопротеина и проведе-
нием УЗИ. Авторы в заключении отмеча-
ют, что, по их мнению, УЗИ в настоящее 
время остается крайне необходимым ин-
струментом для диагностики пороков раз-
вития и хромосомных аномалий [79].

В 2017 г. SMFM выпустило документ от-
носительно применения УЗИ среди жен-
щин, прошедших НИПТ: проведение УЗИ 
исключительно для оценки ТВП при отри-
цательном НИПТ не рекомендуется. При 
наличии изолированных мягких маркеров 
и нормальных результатах скрининга до-
полнительные обследования также не реко-
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мендуются. Также всем пациенткам с вы-
явленными пороками развития рекоменду-
ется проведение ХМА, при этом не показан 
рутинный ХМА для диагностики микроде-
леций [80]. Однако в своей работе 2018 г. 
R.M. Reimers и соавт. показали, что при 
наличии изменений по данным УЗИ число 
цитогенетических аномалий, не выявлен-
ных путем НИПТ, возрастает с увеличением 
срока беременности. НИПТ может пропу-
стить до 16,3% генетических нарушений: 
триплоидии, мозаичные формы трисомий, 
редкие аутосомные трисомии, дупликации, 
делеции, несбалансированные перестрой-
ки, de novo сбалансированные транслока-
ции, признаки которых обнаруживаются 
по данным УЗИ [81]. При сравнении эффек-
тивности комбинированного скрининга 
и НИПТ с УЗИ на сроке 11–13 нед 
K.O. Kagan и соавт. (2018–2019) показали, 
что при использовании УЗИ и НИПТ отме-
чается значительное уменьшение числа 
ложноположительных результатов в диа-
гностике синдрома Дауна, в отличие от 
комбинированного скрининга, основанного 
на совокупности таких признаков, как воз-
раст матери, ТВП и серологические марке-
ры – β-ХГЧ и РАРР-А. По мнению авторов, 
данные результаты указывают на отсут-
ствие необходимости оценки уровней β-ХГЧ 
и PAPP-A в скрининге анеуплоидий [82, 
83]. 

В 2018 г. I. Tekesin и соавт. на выборке 
из более 4000 пациентов оценили, насколь-
ко эффективно использование детального 
УЗИ в совокупности с ультразвуковыми 
маркерами хромосомных аномалий (КТР, 
ТВП, носовая кость, трикуспидальная ре-
гургитация, кровоток в венозном протоке) 
в рамках первого скрининга. На основании 
только оценки маркеров было выявлено 
90,6% случаев анеуплоидий, при дополне-
нии скрининга детальным УЗИ данный 
пока затель возрос до 96,0%, ложнополо-
жительные результаты наблюдались в 3% 
случаев [84]. 

Более поздние публикации характеризу-
ются большим предпочтением в использо-
вании НИПТ в качестве скрининга. Уже 
в 2020 г. N.M. LeFevre и R.L. Sundermeyer 
в своей работе указывают, что НИПТ может 
быть использовано как единственное иссле-
дование в рамках скрининга I триместра 
[85]. Также, S. Capriglione и соавт. в 2022 г. 

показали, что с использованием НИПТ им 
удалось выявить 100% плодов с наруше-
нием кариотипа, тогда как при помощи 
УЗИ – только 75%. Однако следует отме-
тить, что в общей выборке из 302 пациентов 
лишь у 4 из них были подтверждены анеу-
плоидии [86]. 

Известно, что при отрицательном резуль-
тате НИПТ по данным УЗИ тем не менее 
могут быть выявлены пороки развития 
[87, 88]. В своей работе 2020 г. N. Persico 
и соавт. указывают на данную проблему. 
При этом в выборке авторов у 19% плодов 
данной группы с помощью биопсии хорио-
на и амниоцентеза в основном были выяв-
лены хромосомные аномалии, отличные 
от трисомий по 21, 18 и 13-й хромосомам. 
Таким образом, при использовании исклю-
чительно НИПТ есть вероятность пропу-
стить случаи нарушения кариотипа (моно-
сомию ХО, триплоидию, трисомию по 2, 4, 
22-й хромосомам, патологические делеции 
и дупликации, несбалансированные транс-
локации, тетрасомию 12р), таким образом, 
пациенток с отрицательным результатом 
при исследовании внеклеточной ДНК и на-
личии аномалий по данным УЗИ следует 
дополнительно обследовать [89]. Анало-
гичные выводы представлены в работе 
2022 г. K.O. Kagan и соавт. Авторы называ-
ют НИПТ “золотым стандартом” диагно-
стики синдрома Дауна. При этом они отме-
чают, что НИПТ не учитывает широкий 
спектр других хромосомных аномалий, 
в связи с чем наиболее оптимальным явля-
ется проведение в рамках скрининга I три-
местра УЗИ, включающего оценку ТВП, 
и НИПТ [90]. Однако развитие технологий 
может позволить в будущем найти решение 
данной проблемы. В 2021 г. P. Mohan и со-
авт. провели исследование на выборке из 
2208 женщин, которым был проведен 
НИПТ, основанный на выявлении панели 
25 моногенных заболеваний (синдром 
Нунан, склететные дисплазии, туберозный 
склероз, эпилептическая энцефалопатия, 
синдром Сотоса, CHARGE-синдром и др.). 
В данной выборке моногенные заболевания 
были обнаружены в 5,7% случаев. В свою 
очередь, улучшение точности диагностики 
было достигнуто при учете семейного анам-
неза, выявлении по данным УЗИ аномалий 
длинных костей и лицевого черепа, пороков 
сердца. Таким образом, авторы указывают, 
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что технология SGD (single gene disorder)-
НИПТ, вероятно, в будущем позволит вы-
являть моногенные заболевания на раннем 
сроке, в особенности в сочетании с ультра-
звуковой картиной, однако требуются даль-
нейшие исследования для определения па-
нели исследуемых генов [91].

Также при применении исключительно 
НИПТ может возникать упомянутая ранее 
проблема – низкая фракция внеклеточной 
ДНК. В своей работе F. Bardi и соавт. (2022) 
исследовали пациенток, у которых дважды 
результаты НИПТ оказывались неинфор-
мативными ввиду недостатка генетического 
материала плода. Всем пациенткам в дан-
ном исследовании предлагалось провести 
инвазивную диагностику до срока 18 нед. 
По данным УЗИ структурные аномалии 
были выявлены в 4,2% случаев, среди них 
в 46,2% при инвазивном исследовании были 
выявлены генетические аномалии (синд-
ром Патау, триплоидии, делеция 16q12 
и др.). Также было выявлено 4 плода с гене-
тическими нарушениями в группе с нор-
мальными результатами УЗИ. Пороки раз-
вития также наблюдались в группе плодов 
с нормальным кариотипом не чаще, чем 
в общей популяции. Таким образом УЗИ 
по-прежнему имеет важное значение, осо-
бенно в случаях неэффективности НИПТ 
[92]. Следует учитывать и возможные лож-
ноположительные результаты НИПТ. Так, 
X. Yuan и соавт. отмечают, что УЗИ позво-
лило выявить плоды с нормальным феноти-
пом при положительном результате НИПТ 
(в частности, были выявлены ложнополо-
жительные диагнозы синдромов Патау 
и Эдвардса) [93]. 

Сохранится ли ультразвуковой 
скрининг в эпоху НИПТ?

Учитывая широкое распространение ге-
нетических исследований, в частности 
НИПТ, возникает вопрос: сохраняется ли 
актуальность ультразвукового скрининга 
для диагностики хромосомных аномалий? 
В пользу сохранения УЗИ в протоколе скри-
нинга выступают также данные работы, 
опубликованной F. Scott и соавт. в 2023 г. 
Авторы отмечают, что, несмотря на прове-
дение НИПТ, дополнительное “позднее” 
УЗИ в I триместре (в сроке 13 нед, или 
“around 13 weeks” по определению авторов) 

позволяет увеличить положительную про-
гностическую ценность для выявления три-
сомий по 13, 18 и 21-й хромосомам, моно-
сомии Х и редких аутосомных триплоидий 
до 100% [94]. В своем комментарии к рабо-
те F. Scott и соавт. J. Han и D.-Z. Li отмеча-
ют, что использование технологии анализа 
внеклеточной ДНК плода знаменует при-
ближающееся окончание “эры” ультразву-
ковых маркеров в скрининге хромосомных 
аномалий. Однако это не означает, что УЗИ 
потеряет свою роль в пренатальном скри-
нинге в целом. Среди женщин с отрица-
тельным результатом НИПТ УЗИ может 
быть использовано для выявления анома-
лий развития в позднем I триместре, однако 
оно не должно заменять УЗИ II триместра. 
Для женщин с положительным результатом 
НИПТ, безусловно, необходимо дообследо-
вание с целью уточнения диагноза, и в дан-
ном случае “позднее” УЗИ может выявить 
ключевые изменения, повысить положи-
тельную прогностическую значимость для 
многих хромосомных аномалий [95].

Наконец, отдельным значимым парамет-
ром является стоимость исследования. 
C. Ye и соавт. в работе 2023 г. показали, 
что проведение традиционного комбиниро-
ванного скрининга оказалось практически 
в два раза менее затратным, чем исполь-
зование только НИПТ в качестве первой 
линии диагностики [96]. При этом A.N. Bat-
tar bee и соавт. в своей работе 2023 г. пока-
зали, что проведение УЗИ перед НИПТ яв-
ляется более затратной и при этом более эф-
фективной диагностической стратегией 
в сравнении с использованием только НИПТ. 
Авторы в заключении указывают, что сов-
местное использование УЗИ и НИПТ явля-
ется экономически более выгодным [97].

J. Lord и соавт. отмечают, что наличие 
аномалий развития по данным УЗИ может 
отражать большой спектр генетических на-
рушений, что в том числе было показано 
при помощи методики анализа экзома. 
Однако сложность и инвазивность анализа 
экзома ограничивают его проведение, он 
показан лишь в сложных диагностических 
случаях [98]. 

В ряде стран НИПТ используется в груп-
пах промежуточного и среднего риска для 
снижения числа инвазивных исследований 
[99]. Согласно The Fetal Medicine Foun-
dation, в группах высокого риска предпоч-
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тительно проведение инвазивной диагно-
стики, так как в данной группе высокая 
вероятность обнаружения плодов как с три-
сомиями, так и с другими хромосомными 
аномалиями. В группе низкого риска веро-
ятность обнаружения плодов с генетичес-
кими нарушениями крайне мала, и, веро-
ятно, в ней не потребуется дополнительное 
обследование. Проведение НИПТ же может 
быть использовано в группе промежуточно-
го риска, и при получении положительного 
результата неинвазивного тестирования ре-
комендовано последующее проведение ин-
вазивной диагностики. В случае получения 
отрицательного результата показано УЗИ 
во II триместре. При этом границы проме-
жуточного риска не являются общеприня-
тыми, могут находиться в пределах от 1 : 11 
до 1 : 1000 и зависеть от возможности пре-
доставления тестирования системой здраво-
охранения конкретной страны: так, при 
границе 1 : 100 НИПТ может быть проведе-
но у 5% пациентов и будет выявлено 90% 
плодов с синдромом Дауна, при границе 
1 : 500 – 15% пациентов будут обследованы 
и выявлено 95% плодов с синдромом Дауна, 
а при границе 1 : 1000 – будет обследовано 
20% пациентов и обнаружено 98% плодов 
с синдромом Дауна [100].

В работе 2021 г. Е.А. Калашниковой 
и соавт. предложена модель контингентного 
пренатального скрининга для РФ. Авторы 
предлагают проведение НИПТ для выявле-
ния трисомий по 21, 18 и 13-й хромосомам в 

группе среднего риска (границы 1 : 100–
1 : 500 или 1 : 100–1 : 1000 в зависимости от 
региона) с выполнением инвазивной диагно-
стики в группах высокого риска и промежу-
точного риска с неинформативным или по-
ложительным результатом НИПТ [99] .

Проведение НИПТ в настоящее время не 
входит официально в программу обследова-
ния беременных в РФ [3]. Согласно уста-
новленному Приказом МЗ РФ протоколу, 
в случае выявления у беременной женщи-
ны высокого (>1/100) риска хромосомных 
аномалий у плода по результатам первого 
скрининга показано дообследование в орга-
низации третьего уровня или медико-гене-
тическом центре, имеющем соответствую-
щие лицензии. Проводится перерасчет ин-
дивидуального риска, и в случае подтверж-
дения высокого риска хромосомных анома-
лий рекомендуется проведение инвазивно-
го обследования (аспирация/биопсия вор-
син хориона). 

Вместе с тем в некоторых субъектах РФ 
НИПТ внедрен в систему ОМС. Так, на ос-
новании приказа Департамента здравоох-
ранения города Москвы проведение НИПТ 
показано беременным с индивидуальным 
риском 1 : 101–1 : 2500 [101].

По результатам проведенного обзора мы 
сочли целесообразным разместить в виде 
таблицы все обнаруженные нами признаки, 
которые, по мнению авторов, могут быть ис-
пользованы в качестве маркеров различной 
хромосомной патологии. 

Таблица 2. Ультразвуковые признаки, наблюдаемые при различной хромосомной патологии 

Table 2. Ultrasound findings of different chromosomal anomalies 

Генетическое 
заболевание

Chromosomal anomaly

Ультразвуковой признак
Ultrasound finding

Трисомия 21
Trisomy 21

Увеличение ТВП 
Increased NT

[6, 7]

Аплазия околоушной железы 
Parotid gland aplasia  

[12]

Отсутствие сосудистого сплетения IV желудочка в сочетании 
с другими ВПР
Non-visualization of the 4th ventricle choroid plexus with other 
malformations 

[22]

Увеличение большой цистерны 
Increased cisterna magna diameter

[24]

Структурные аномалии сердца плода 
Structural anomalies of the fetal heart

[1]
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Генетическое 
заболевание

Chromosomal anomaly

Ультразвуковой признак
Ultrasound finding

Трисомия 21
Trisomy 21

Трикуспидальная регургитация  
Tricuspid regurgitation

[5, 7, 14]

Ретроградный кровоток в венозном протоке 
Reverse flow in ductus venosus 

[1]

Прямое впадение венозного протока в нижнюю полую вену 
Direct draining of ductus venosus into the inferior vena cava

[1]

Эхогенный кишечник 
Echogenic bowel

[1]

Невизуализация или снижение оссификации носовой кости 
Absent or hypoplastic nasal bone

[5, 6]

Увеличение максиллярно-мандибулярного угла 
Increased maxilla-mandibular angle

[38]

Снижение пульсационного индекса в артерии пуповины 
Decrease of umbilical artery pulsatile index

[53]

Трансформация плаценты по типу пузырного заноса 
Molar changes of placenta

[54]

Увеличение желточного мешка 
Increased size of the yolk sac

[64]

Трисомия 13 
Trisomy 13 

Увеличение ТВП
Increased NT

[6, 7]

Голопрозэнцефалия
Holoprosencephaly

[4]

Отсутствие сосудистого сплетения IV желудочка в сочетании 
с другими ВПР
Non-visualization of the 4th ventricle choroid plexus with other mal-
formations

[22]

Увеличение диаметра субарахноидального пространства
Increased diameter of the subarachnoid space

[23]

Тахикардия
Tachycardia

[6]

Трикуспидальная регургитация
Tricuspid regurgitation

[5, 7, 14]

Стеноз/недостаточность клапана легочной артерии
Stenosis/insufficiency of the pulmonary artery valve

[19]

Относительное сужение просвета аорты на уровне ее дуги
Relative narrowing of the aortic arch

[4, 13]

Гиперэхогенные почки
Hyperechogenic kidneys

[1]

Мегацистис
Megacystis

[29]

Невизуализация или снижение оссификации носовой кости
Absent or hypoplastic nasal bone

[5, 6]

Расщелина верхней челюсти  
Facial cleft

[4]

Ретрогнатия

Retrognathia

[4]

Увеличение максиллярно-мандибулярного угла
Increased maxilla-mandibular angle

[38]

Таблица 2 (продолжение).  
Table 2 (extension).   
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Таблица 2 (продолжение).  
Table 2 (extension).   

Генетическое 
заболевание

Chromosomal anomaly

Ультразвуковой признак
Ultrasound finding

Трисомия 13 
Trisomy 13

Полидактилия
Polydactyly

[43]

Единственная артерия пуповины
Single umbilical artery

[1, 51]

Кисты пуповины
Umbilical cysts

[1]

Трансформация плаценты по типу пузырного заноса  
Molar changes of placenta

[54]

Мезенхимальная дисплазия плаценты
Placental mesenchymal dysplasia

[61]

Трисомия 18
Trisomy 18

Увеличение ТВП
Increased NT

[6, 7]

Аплазия околоушной железы
Parotid gland aplasia

[12]

Кистозная гигрома
Cystic hygroma

[13, 14]

Латеральные кисты шеи
Lateral neck cysts

[13, 14]

Микроцефалия [21]

Отсутствие сосудистого сплетения IV желудочка в сочетании 
с другими ВПР
Non-visualization of the 4th ventricle choroid plexus with 
other malformations 

[22]

Ретроградный кровоток в венозном протоке
Reverse flow in ductus venosus

[26]

Трикуспидальная регургитация
Tricuspid regurgitation

[5, 7, 14]

Стеноз/недостаточность клапана легочной артерии
Stenosis/insufficiency of the pulmonary artery valve

[19]

Мегацистис
Megacystis

[29]

Омфалоцеле
Omphalocele

[34]

Невизуализация или снижение оссификации носовой кости
Absent or hypoplastic nasal bone

[5, 6]

Расщелина верхней челюсти
Facial cleft

[4]

Spina bifida [19, 40]

Отсутствие лучевых костей и лучевая дисплазия
Radial aplasia

[43]

Единственная артерия пуповины
Single umbilical artery

[1, 51]

Кисты пуповины
Umbilical cysts

[1]

Хорионическое выпячивание
Chorionic bump

[55]
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Таблица 2 (продолжение).  
Table 2 (extension).   

Генетическое 
заболевание

Chromosomal anomaly

Ультразвуковой признак
Ultrasound finding

Моносомия ХО
Monosomy XO

Увеличение ТВП
Increased NT

[6, 7]

Аплазия околоушной железы
Parotid gland aplasia

[12]

Кистозная гигрома
Cystic hygroma

[13, 14]

Латеральные кисты шеи
Lateral neck cysts

[13, 14]

Неиммунная водянка плода
Non-immune fetal hydrops

[19]

Отсутствие сосудистого сплетения IV желудочка в сочетании 
с другими ВПР
Non-visualization of the 4th ventricle choroid plexus with 
other malformations 

[21]

Увеличение диаметра субарахноидального пространства
Increased diameter of the subarachnoid space

[23]

Нулевой кровоток в венозном протоке
Absent flow in ductus venosus

[26]

Обструкция выносящего тракта левого желудочка
Left ventricular out-flow obstruction

[18]

Эхогенный кишечник
Echogenic bowel

[34, 35]

Увеличение максиллярно-мандибулярного угла
Increased maxilla-mandibular angle

[38]

Единственная артерия пуповины
Single umbilical artery

[51]

Увеличение желточного мешка
Increased size of the yolk sac

[63]

Синдром Нунан
Noonan syndrome

Увеличение ТВП
Increased NT

[6, 7]

Неиммунная водянка плода
Non-immune fetal hydrops

[19]

Синдром Ди Джорджи 
(делеция 22q11.2)
Di Giorgio syndrome 
(22q11.2 deletion)

Тетрада Фалло
Tetralogy of Fallot

[28]

Атриовентрикулярный канал
Atrioventricular septal defect

[28]

Перерыв дуги аорты
Interrupted aortic arch

[28]

Агенезия клапана легочной артерии
Absent pulmonary valve

[28]

(Критический стеноз или) атрезия легочной артерии
Pulmonary atresia

[28]

Общий артериальный ствол
Common arterial trunk

[28]

Синдром Алажиля
Alagille syndrome

Тетрада Фалло
Tetralogy of Fallot

[28]

Синдром CHARGE
CHARGE syndrome

Атриовентрикулярный канал
Atrioventricular septal defect

[28]
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Таблица 2 (окончание).  
Table 2 (end).   

Генетическое 
заболевание

Chromosomal anomaly

Ультразвуковой признак
Ultrasound finding

Первичная цилиарная 
дискинезия
Primary ciliary 
dyskinesia 

Атриовентрикулярный канал
Atrioventricular septal defect

[28]

Синдром делеции 1p36
Deletion 1p36 syndrome

Дефекты межжелудочковой перегородки
Ventricular septal defect

 [28]

Аномалия Эбштейна
Ebstein's anomaly

[28]

Тетрада Фалло
Tetralogy of Fallot

[28]

Двойное отхождение магистральных сосудов из правого желудочка
Double outlet right ventricle

[28]

Синдром Клифстра
Kleefstra syndrome

Увеличение ТВП
Increased NT

[10]

Делеция плеча 
4-й хромосомы
Deletion of the arm 
of chromosome 4

Аномалии задней черепной ямки
Posterior fossa anomalies

[21]

Триплоидия 
Триплоидия

Увеличение ТВП
Increased NT

[6, 7]

Увеличение диаметра субарахноидального пространства
Increased diameter of the subarachnoid space

[23]

Уменьшение КТР, выраженная разница между окружностями 
головы и живота
Small CRL, difference between head and abdominal circumference

[42, 44]

Снижение пульсационного индекса в артерии пуповины
Decrease of umbilical artery pulsatile index

[48]

Частичный пузырный занос
Partial molar pregnancy

[42, 44]

Мезенхимальная дисплазия плаценты
Placental mesenchymal dysplasia

[61]

Неслияние плодных оболочек
Persistent amnion-chorion separation

[65]

Персистенция желточного мешка до 14 нед
Persistent yolk sac at 14 weeks

[65]

Трисомия 15, 16 
Trisomy 15, 16 

Увеличение желточного мешка
Increased size of the yolk sac

[63]

Тетраплоидия
Tetraploidy

Частичный пузырный занос
Partial molar pregnancy

[54]

Трисомия 2
Trisomy 2

Увеличение толщины хориона
Increased chorion thickness

[25]

Синдром Беквита–
Видемана
Beckwith–Wiedemann-
syndrome

Мезенхимальная дисплазия плаценты
Placental mesenchymal dysplasia

[58]

Синдром 
Клейнфельтера
Klinefelter syndrome

Мезенхимальная дисплазия плаценты
Placental mesenchymal dysplasia

[61]
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Согласно Приказу № 1130н МЗ РФ, в 11–
14 нед беременности проводится скринин-
говое УЗИ с оценкой определенных марке-
ров хромосомной патологии, а также иссле-
дование сывороточных маркеров РАРР-А 
и β-ХГЧ для расчета рисков трех наиболее 
распространенных хромосомных анома-
лий. Также все большее значение в ранней 
пренатальной диагностике наиболее рас-
пространенных хромосомных аномалий 
приобретает исследование внеклеточной 
ДНК плода. 

Вместе с тем, как показывает проведен-
ный нами обзор, многие другие нарушения 
кариотипа плода также можно заподозрить 
при УЗИ в 11–14 нед путем выявления 
многочисленных ультразвуковых марке-
ров. В доступной нам литературе описано 
несколько десятков патологических изме-
нений и анатомических особенностей прак-
тически всех органов и систем плода, а так-
же внеплодовых структур в I триместре, 
которые, по мнению авторов, могли бы ис-
пользоваться в качестве дополнительных 
ультразвуковых маркеров хромосомной 
пато логии. В совокупности нами обнаруже-
но описание ультразвуковых изменений, 
которые встречались при 17 различных 
хромосомных аномалиях.  

Таким образом, в настоящее время со-
храняется необходимость в использовании 
УЗИ для определения маркеров как более, 
так и менее распространенных хромосом-
ных аномалий, тем не менее имеющих важ-
ное клиническое значение. 

Авторы обзора хотели бы отдельно отме-
тить, что все перечисленные в таблице уль-
тразвуковые признаки, наблюдаемые при 
тех или иных генетических заболеваниях, 
не должны опрометчиво использоваться 
врачами ультразвуковой диагностики в ка-
честве облигатных маркеров хромосомной 
патологии. Очевидно, что следует избегать 
как ложноположительной, так и ложноо-
трицательной диагностики хромосомных 
аномалий. В свете изложенного хотим под-
черкнуть, что настоящий обзор – это, пре-
жде всего, попытка систематизации многих 
описанных к настоящему моменту потенци-
альных ультразвуковых маркеров хромо-
сомной патологии. Часть из них со временем 
возможно будет использоваться в таком ка-
честве, а часть будет справедливо забыта. 
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A steady increase in average maternity age at the time of first childbirth lead to a higher risk of fetal 
chromosomal abnormalities. The Order No. 1130n of the Ministry of Health of the Russian Federation 
establish the  screening protocol at 11–14 weeks of gestation with assessing the followed criteria of fetal 
chromosomal pathology: the nuchal translucency thickness, nasal bone measurement, ductus venosus 
pulsatility index, tricuspid regurgitation, and heart rate. The value of  non-invasive prenatal testing 
(NIPT) in the early prenatal diagnosis of the most common chromosomal abnormalities, as the triso-
mies 21, 18, 13, and monosomy X is also increasing. Additionally, numerous other fetal karyotype abnor-
malities can also be suspected at 11–14 weeks of gestation by revealing a number of other ultrasound 
signs. The article presents the literature review on additional ultrasound signs of various, both more and 
less common, chromosomal abnormalities. Pathological signs, abnormalities of fetal anatomy and extra-
fetal structures in the first trimester,  which could be used as additional ultrasound signs of chromo-
somal pathology of various organs and systems (central nervous system and head, heart and blood ves-
sels, urinary system, abdominal organs, fetal skeleton, as well as the placenta, umbilical cord, amniotic 
membranes) are described in the article. Despite the use of NIPT, including its extended panels, there 
remains a need to use ultrasound to detect the signs of rarer, but no less significant chromosomal 
pathologies, such as triploidies, mosaic trisomies, rare autosomal trisomies, duplications, and deletions. 
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