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Эндометриозассоциированное бесплодие 
и сопутствующие акушерские осложнения

Эндометриоз – гинекологическое заболевание, характе-
ризующееся развитием стромы и желез эндометрия вне по-
лости матки, приводящее к разным типам повреждений и
вызывающее хроническую воспалительную реакцию. По
разным оценкам, от 6 до 10% женщин страдают эндомет-
риозом [1, 2]. В то же время его истинная распространен-
ность остается неизвестной [3]. Это может быть объяснено
тем, что «золотым стандартом» диагностики все еще оста-

ется прямая визуализация очагов эндометриоза с помощью
лапароскопии, а подтверждение диагноза достигается пу-
тем гистологического анализа. Клинически эндометриоз
проявляется дисменореей, ациклическими болями в обла-
сти таза, диспауренией, бесплодием или их сочетанием [2].

В настоящее время установлено, что эндометриоз – одна
из самых распространенных причин бесплодия [4]. У здо-
ровых женщин репродуктивного возраста фертильность,
определяемая как месячный коэффициент плодовитости
(MFR), составляет примерно 15–20%. У женщин с эндомет-
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Аннотация
Цель. Изучить современное состояние проблемы бесплодия и акушерских осложнений при эндометриозе, основные аспекты тактики ведения женщин с эндо-
метриозом при планировании беременности.
Материалы и методы. В статье представлен обзор литературы по результатам поиска исследований в электронных ресурсах MEDLINE, PubMed, EMBASE, Cochrane
Library и eLibrary.
Результаты. Эндометриоз является одной из самых распространенных причин бесплодия. Целый каскад неблагоприятных реакций, вызванных эндометриозом,
препятствует успешному наступлению беременности. В настоящее время доказано, что пациентки с эндометриозом имеют высокий риск ряда акушерских
осложнений, таких как самопроизвольный выкидыш, преждевременные роды, преэклампсия, низкая масса тела новорожденных и гестационный сахарный диа-
бет. Гестагены относят к 1-й линии терапии эндометриоза, а дидрогестерон является препаратом, отвечающим всем необходимым требованиям при
эндометриоз ассоциированном бесплодии. Применение дидрогестерона способствует уменьшению негативной симптоматики эндометриоза, улучшению каче-
ства жизни и повышению фертильности. Дидрогестерон является единственным гестагеном, имеющим две эффективные схемы приема при эндометриозе, что
позволяет назначить терапию как женщинам, планирующим беременность, так и тем, кто уже реализовал свои репродуктивные планы. Более того, в отношении
препарата высказаны предположения о повышении шансов на наступление беременности при эндометриозе. Дидрогестерон доказал свою эффективность в
поддержке лютеиновой фазы в программах вспомогательных репродуктивных технологий, лечении угрожающего и привычного выкидыша.
Заключение. Эндометриоз ассоциирован с бесплодием и высоким риском развития акушерских осложнений. Дидрогестерон обладает рядом преимуществ по
сравнению с другими гестагенами.
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Abstract
Aim. To investigate the modern condition of the problem of infertility and obstetric complications in endometriosis and the main management aspects of women with en-
dometriosis in pregnancy planning.
Materials and methods. The article presents a systematic literature review on the results of search for studies in electronic databases MEDLINE, PubMed, EMBASE, Cochrane
Library and eLibrary.
Results. Endometriosis is one of the most common causes of infertility. A cascade of adverse reactions caused by endometriosis prevents a successful pregnancy. Currently,
there is an evidence that patients with endometriosis have a high risk of several obstetric complications, such as spontaneous miscarriage, premature birth, preeclampsia,
low birth weight and gestational diabetes. Progestogens belong to the first line of therapy of endometriosis, and dydrogesterone is a drug that meets all the necessary re-
quirements. The use of dydrogesterone in the treatment of endometriosis helps to reduce the negative symptoms of endometriosis, improve the quality of life and in-
crease fertility. Dydrogesterone is the only progestogen that has two effective regimens for endometriosis, which allows prescribing therapy for women who are planning
pregnancy and for those who have already realized their reproductive plans. Dydrogesterone is the only progestogen that has been suggested to increase the chances of
pregnancy in women with endometriosis. Dydrogesterone has been shown to be effective in supporting the luteal phase in ART programs, treating threatening and recur-
rent miscarriages.
Conclusion. Endometriosis is associated with infertility and a high risk of obstetric complications. Dydrogesterone has a number of advantages compared to other proge-
stogens.
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риозом этот показатель может быть снижен до 2–10%.
Предполагается, что MFR ниже у пациентов со среднетяже-
лой и тяжелой формой заболевания, чем у тех, кто страдает
от легкой формы, тем не менее прямых сравнений найти
не удалось [5]. В ретроспективном исследовании V. Akande
и соавт. показано, что женщины с эндометриозом имеют
более низкую кумулятивную вероятность наступления бе-
ременности по сравнению с женщинами с необъяснимым
бесплодием (36% против 55%; р<0,05) [6].

Распространенность эндометриоза у женщин, страдаю-
щих бесплодием, достигает 40–50%, что в 10 раз выше, чем
в популяции [3, 7]. Данные о более высокой распространен-
ности эндометриоза среди бесплодных женщин по сравне-
нию с фертильными поддерживают причинно-следствен-
ную связь между эндометриозом и бесплодием. По объеди-
ненным результатам нескольких ретроспективных иссле-
дований, проведенных в период с 1988 по 2000 г., у фер-
тильных женщин эндометриоз был обнаружен у 300 из
7983 (4%) против 781 случая эндометриоза у 2371 (33%)
бесплодной женщины. Помимо этого выявлено, что рас-
пространенность эндометриоза в бесплодной популяции,
подвергающейся лапароскопии, обычно составляет не ме-
нее 30% [8]. По данным С. Meuleman и соавт., у 47% женщин
с бесплодием при отсутствии проблем с овуляцией и нали-
чии нормоспермических партнеров при лапароскопии
был обнаружен эндометриоз. В 63% случаев выявлена ми-
нимальная или легкая степень тяжести заболевания [9]. Бес-
плодие чаще встречается среди пациенток с перитонеаль-
ным эндометриозом по сравнению с пациентками с эндо-
метриозом яичников [10].

Существует множество гипотез, объясняющих меха-
низмы патогенеза эндометриозассоциированного беспло-
дия (ЭАБ), однако консенсус в данном вопросе не достиг-
нут. К наиболее значимым факторам, оказывающим влия-
ние на фертильность, относят хроническое воспаление,
которое, в свою очередь, может влиять на качество яйце-
клетки, процесс оплодотворения и функцию маточных
труб, спаечный процесс в малом тазу, уменьшение частоты
половых актов вследствие диспареунии, коморбидную па-
тологию, ановуляцию при медикаментозной терапии, хи-
рургическое повреждение яичников при оперативном
лечении эндометриоидных кист [11, 12].

В обзорах, опубликованных в последнее время, обоб-
щены эпидемиологические исследования, касающиеся
связи эндометриоза и неблагоприятных исходов беремен-
ности. Гетерогенность исследуемых групп, ограничения в
дизайне, использование разных классификаций и методов
диагностики эндометриоза не позволяли сделать оконча-
тельных выводов [13–15]. Исследование здоровья медсе-
стер II – продолжающееся до сих пор крупное проспектив-
ное когортное исследование – благодаря большому числу
исследуемых женщин с хорошо изученным анамнезом, од-
нородности групп и единому методу диагностики эндомет-
риоза позволило подтвердить наличие связи между лапа-
роскопически подтвержденным эндометриозом и неблаго-
приятными исходами беременности [16].

В Исследовании здоровья медсестер II эндометриоз был
связан с более высоким риском самопроизвольного выки-
дыша (относительный риск – ОР 1,40, 95% доверительный
интервал – ДИ 1,31–1,49), внематочной беременности
(1,46 ОР, 95% ДИ 1,19–1,80), гестационного сахарного диа-
бета (ОР 1,35, 95% ДИ 1,11–1,63), гипертонических рас-
стройств беременности (ОР 1,30, 95% ДИ 1,16–1,45), преж-
девременных родов (ОР 1,16, 95% ДИ 1,05–1,28), низкой
массы тела новорожденных (ОР 1,16, 95% ДИ 1,03–1,29) по
сравнению с женщинами без эндометриоза. Высказано
предположение о связи между эндометриозом и мертво-
рождением (ОР 1,27, 95% ДИ 1,01–1,60, р=0,04) [16].

Исследование здоровья медсестер II подтвердило полу-
ченные ранее результаты. Так, в ходе проведенного круп-
нейшего когортного исследования с участием 123 335 па-
циенток увеличение риска самопроизвольного выкидыша и
риска внематочной беременности у женщин с эндометрио-
зом составило соответственно 20 и 90% [17]. Анализ нацио-

нальных реестров Швеции (n=1 442 675) [18] показал, что у
женщин с эндометриозом риск развития преэклампсии
выше на 13%, а при изучении датских национальных реест-
ров (n=82 793) – выше на 37% [19]. Кроме того, аналогично
предыдущим исследованиям установлено, что беремен-
ность у женщин с эндометриозом была связана с повышен-
ным риском низкой массы тела новорожденных. Повыше-
ние риска преждевременных родов на 16% отличается от
недавнего метаанализа, в котором при эндометриозе риск
преждевременных родов увеличивался на 70% [20].

На сегодняшний день выдвинуто немало гипотез о влия-
нии эндометриоза на неблагоприятные исходы беремен-
ности. Считается, что эндометриоз, вызывая резистент-
ность эндометрия к прогестерону, способствует наруше-
нию децидуализации, что в сочетании с отрицательным
влиянием на качество ооцитов способствует неблагопри-
ятному развитию и имплантации эмбрионов [21].

Доказано, что эндометриоз обусловливает высокий уро-
вень как локального, так и системного воспаления. Воспа-
ление, в свою очередь, является этиологическим фактором
таких неблагоприятных исходов, как гестационный сахар-
ный диабет, гипертонические расстройства беременности
и преждевременные роды [22, 23]. Помимо этого, суще-
ствует гипотеза о неполноценной плацентации у женщин с
эндометриозом, что может оказывать отрицательное влия-
ние на рост плода и продолжительность беременности [21].

Таким образом, при наличии эндометриоза в анамнезе
следует ожидать таких неблагоприятных исходов беремен-
ности, как самопроизвольный выкидыш, внематочная бе-
ременность, мертворождение, гестационный сахарный
диабет, преэклампсия и гестационная артериальная гипер-
тензия, преждевременные роды и задержка роста плода.

Методы терапии ЭАБ
Выбор оптимального метода лечения эндометриоза про-

водится с учетом возраста пациенток, интенсивности и
особенности боли, наличия репродуктивных планов. В лю-
бом случае необходим длительный режим, при котором
эффективность симптоматической и/или противореци-
дивной терапии должна быть сбалансирована хорошей пе-
реносимостью и низкой стоимостью лечения [24–27]. В на-
стоящее время в клинической практике нашли применение
нестероидные противовоспалительные препараты, агони-
сты гонадотропин-рилизинг-гормона (ГнРГ), пероральные
гестагены, комбинированные оральные контрацептивы,
ингибиторы ароматазы, селективные модуляторы проге-
стероновых рецепторов. Проводятся исследования по эф-
фективности и безопасности новых лекарственных
средств – антагонистов ГнРГ. Однако следует отметить, что
указанные методы лечения, за редким исключением, инги-
бируют овуляцию, что не нужно для пациенток, страдаю-
щих бесплодием [28].

Ранее считалось, что ингибирование овуляции при при-
менении комбинированных оральных контрацептивов и
некоторых гестагенов является необходимым в терапии
эндометриоза. Исследование, проведенное Р. Santulli и со-
авт., показало, что олиго-ановуляция встречается с равной
частотой у пациенток с эндометриозом и без него [7]. Сле-
довательно, данные результаты отклоняют веру в то, что
олиго-ановуляция может обеспечивать некоторую защиту
от эндометриоза. А по мнению P. Vercellini и соавт., для лече-
ния эндометриоза необходимы методы, которые могут эф-
фективно лечить эндометриоз или контролировать забо-
левание без ингибирования овуляции, тем самым способ-
ствуя желанной беременности во время лечения [29].

Лечение ЭАБ заключается в лапароскопическом удале-
нии эндометриоидных очагов, гормональной терапии, экс-
тракорпоральном оплодотворении или комбинации этих
методов [27].

Необходимо отметить, что если вывод по хирургиче-
скому лечению согласуется с представленными ранее дока-
зательствами [30] и клиническими рекомендациями [31,
32], то результаты по эффективности применения агони-
стов ГнРГ противоречат полученным ранее данным, что,
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вероятно, связано с использованием косвенных доказа-
тельств. В предыдущих исследованиях необходимость по-
давления овуляции в лечении бесплодия у женщин с эндо-
метриозом подвергалась сомнению [33, 34], что было за-
креплено в рекомендациях ESHRE [31]. В Кокрейновском
систематическом обзоре Е. Georgiou и соавт. также не было
представлено доказательств в пользу использования агони-
стов ГнРГ в подавлении овуляции у бесплодных женщин до
проведения стандартного экстракорпорального оплодо-
творения (ЭКО)/интрацитоплазматической инъекции
сперматозоида. Вероятность живорождения без предвари-
тельной терапии составила 36%, а после длительной тера-
пии агонистами ГнРГ колебалась между 9 и 31% [35]. Таким
образом, назначение агонистов ГнРГ перед ЭКО у женщин с
ЭАБ не увеличивает вероятность наступления беременно-
сти и даже, возможно, снижает ее. Выявленные противоре-
чия подчеркивают необходимость пересмотра ранее при-
меняемых подходов к ведению ЭАБ и выбора для таких
женщин препарата, не подавляющего овуляцию.

Согласно клиническим рекомендациям по ведению боль-
ных с эндометриозом, гестагены являются 1-й линией тера-
пии эндометриоза [32]. Доступность в разных лекарствен-
ных формах позволяет выбрать наиболее удобный путь вве-
дения: пероральные, инъекционные, трансдермальные пла-
стыри, влагалищные кольца, внутриматочные устройства,
подкожные имплантаты. Гестагены различаются по своей
структуре и спектру действия: уменьшают экспрессию аро-
матазы, уменьшают экспрессию и активность фермента 
17-HSD1 (гидроксистероиддегидрогеназа), изменяют рецеп-
торы эстрогенов, ингибируют ангиогенез [36]. Кроме того, в
зависимости от структуры и вводимой дозы они напрямую
ингибируют опосредованную прогестероном пролифера-
цию клеток и продукцию воспалительных цитокинов [37].

При подборе препарата очень важно учитывать его геста-
генную активность, способность связываться с рецепторами
других стероидных гормонов в качестве причины появле-
ния нежелательных эффектов, а также отсутствие ингиби-
рующего влияния на овуляцию [27]. Наиболее часто назна-
чаемыми гестагенами у женщин с эндометриозом являются
дидрогестерон, диеногест и норэтистерон: все они имеют
большое количество разных исследований и хорошо заре-
комендовали себя в клинической практике. Однако стоит
учитывать тот факт, что они обладают разным профилем
безопасности [38]. Это особенно важно учитывать при на-
значении терапии женщинам, планирующим беременность.

Применение норэтистерона ассоциировано с наиболь-
шим количеством потенциальных опасных побочных эф-
фектов, таких как нарушение уровня липопротеинов и хо-
лестерина, что может быть чревато в будущем кардиоваску-
лярными нарушениями. Норэтистерон является синтети-
ческим гестагеном, производным тестостерона. Помимо
гестагенной и антигонадотропной активности он обладает
дополнительными андрогенными свойствами, что приво-
дит к развитию таких нежелательных явлений, как акне,
гирсутизм, задержка жидкости в организме. Применение
высоких доз данного гестагена может приводить к повыше-
нию индекса атерогенности и повлечь за собой риск разви-
тия сердечно-сосудистых осложнений [38].

Помимо снижения минеральной плотности кости на
фоне приема диеногеста отмечаются неблагоприятные эф-
фекты, включающие в себя метроррагии, головную боль,
запоры, тошноту, горячие приливы, прибавку массы тела,
дискомфорт в молочных железах, раздражительность, уста-
лость. Диеногест вызывает эффект гипоэстрогении. Амено-
рея, прибавка массы тела, выпадение волос, акне и боли в
спине характерны для пациенток, использующих диено-
гест более 52 нед. Такие симптомы, как прибавка массы
тела, потеря волос и акне, в основном связаны с андроген-
ным эффектом. Все перечисленные нежелательные явле-
ния могут приводить к прекращению приема диеногеста с
переходом на другую терапию [38].

Дидрогестерон – ретропрогестерон, внедренный в клини-
ческую практику для восполнения абсолютного или относи-
тельного дефицита эндогенного прогестерона, в том числе

и при эндометриозе. Для этого гестагена характерны высо-
кая биодоступность и хорошая переносимость. Дидрогесте-
рон является метаболически нейтральным гестагеном и ха-
рактеризуется благоприятным профилем безопасности за
счет отсутствия влияния на эстрогенный, андрогенный, ана-
болический и глюкокортикоидный профиль. Еще одним
преимуществом дидрогестерона является отсутствие анти-
гонадотропного влияния и подавления овуляции в терапев-
тических дозах. Кроме того, дидрогестерон не действует на
систему гемостаза. После печеночной биотрансформации
дидрогестерона образуется биологически активный метабо-
лит – дигидродидрогестерон. Как показали исследования 
in vitro, дидрогестерон на 50% активнее связывается с рецеп-
торами прогестерона, чем сам эндогенный гормон [27, 39].

По данным Р. Trivedi и соавт., использование дидрогесте-
рона способствует купированию болевого синдрома и при-
водит к регрессу очагов эндометриоза [40]. Подавляющий
эффект на рецепторы прогестерона и клеточную пролифе-
рацию, а также активация механизмов апоптоза рассматри-
ваются как основные компоненты терапевтического дей-
ствия дидрогестерона [41, 42]. В исследовании 2018 г. В. Li-
ang и соавт. была проведена сравнительная оценка влияния
селективного модулятора прогестероновых рецепторов
улипристала ацетата и гестагенов (диеногест и дидрогесте-
рон) на эндометриоидные очаги. Дидрогестерон в сравне-
нии с улипристала ацетатом и диеногестом имел схожую
эффективность в ограничении роста и развития эндомет-
риоидных очагов. Синтез PCNA (внутриядерный антиген
пролиферации клеток) заметно уменьшался во всех груп-
пах, но только дидрогестерон значимо снижал пролифера-
цию как эпителиальных, так и стромальных клеток, значи-
тельно увеличивал количество апоптотических клеток и
экспрессию гена апоптоза клеток МАРК1 в очагах эндомет-
риоза. Таким образом, антипролиферативный эффект и ин-
дуцирование апоптоза при применении дидрогестерона
были более выражены в сравнении с диеногестом [43].

В России завершено крупное многоцентровое открытое
наблюдательное исследование эффективности дидроге-
стерона при эндометриозе ОРХИДЕЯ [44]. В зависимости
от текущих потребностей пациенткам назначался дидроге-
стерон по 20–30 мг в день в двух возможных режимах тера-
пии в течение 6 мес: непрерывном и пролонгированном
циклическом с 5 по 25-й день менструального цикла. В ис-
следовании выявлена высокая эффективность двух схем те-
рапии дидрогестероном в отношении уменьшения хрони-
ческой тазовой боли, уменьшения выраженности дисмено-
реи, улучшения качества жизни и сексуального благополу-
чия, уменьшения числа дней приема обезболивающих пре-
паратов и отсутствия влияния на длительность циклов [45].
Результаты исследования позволяют врачам персонализи-
ровать терапию эндометриоза с учетом текущих потребно-
стей пациентки, ведь дидрогестерон является единствен-
ным гестагеном, имеющим две эффективные схемы для
лечения эндометриоза, что позволяет назначить терапию
как женщинам, не планирующим беременность, так и тем,
кто еще не реализовал свои репродуктивные планы и пла-
нирует беременность во время лечения [38, 44].

Дидрогестерон можно рассматривать как препарат вы-
бора при терапии эндометриоза у женщин, планирующих
беременность. Эффективная доза, обеспечивающая секре-
торную трансформацию эндометрия, ниже дозы, необхо-
димой для блокады овуляции (30 мг/сут). Данное преиму-
щество позволяет применять препарат у женщин с эндо-
метриозом, которые планируют беременность, без опасе-
ния подавить спонтанный преовуляторный пик лютеини-
зирующего гормона и фолликулогенез соответственно
[46]. В прегравидарной подготовке у женщин с эндомет-
риозом препарат эффективен в дозе 10 мг 3 раза в день с 
5 по 25-й дни менструального цикла до наступления бере-
менности с последующим продолжением у беременных по
20 мг в день до 20-й недели беременности и постепенной
отменой [38].

Изучены эффекты дидрогестерона на имплантацию, ци-
токиновый баланс, активность естественных клеток-килле-
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ров, высвобождение арахидоновой кислоты и сократи-
мость миометрия [47]. Доказано, что дидрогестерон моду-
лирует иммунный ответ в сторону активации Th2-типа,
противовоспалительного, что, в свою очередь, благопри-
ятствует росту эндометрия и имплантации [48]. Имеются
данные, что под влиянием дидрогестерона иммунокомпе-
тентные клетки синтезируют прогестерониндуцирован-
ный блокирующий фактор (PIBF). Этот фактор увеличи-
вает продукцию регуляторных цитокинов и блокирует
продукцию провоспалительных цитокинов, что чрезвы-
чайно важно при лечении ЭАБ [49].

Показания по применению дидрогестерона при эндомет-
риозе и бесплодии, обусловленном недостаточностью лю-
теиновой фазы, закреплены в инструкции к препарату. От-
сутствие блокирования овуляции и положительное влияние
на эндометрий, способствующее повышению вероятности
наступления беременности, лежат в основе применения
дидрогестерона при лечении ЭАБ. Так, при использовании
дидрогестерона беременности удалось добиться у 50% па-
циенток в сопоставлении с 26% женщин, не получавших те-
рапию. При этом 20% беременностей наступили в период
проведения лечения дидрогестероном, а 30% – непосред-
ственно после прекращения терапии [50]. В исследовании 
С. Overton и соавт. дидрогестерон назначался 12 дней в до-
зах 40 и 60 мг в течение 6 мес при лапароскопически диаг-
ностированном эндометриозе от минимальной до легкой
стадии. Более высокая частота наступления беременности
наблюдалась у женщин в группе дидрогестерона (10 из 43,
23%) в сравнении с группой плацебо (3 из 19, 16%), без ста-
тистической значимости. Отсутствие статистической
значимости, возможно, было связано с недостаточной мощ-
ностью выборки исследуемых женщин [51].

В недавнем проспективном исследовании, в котором
приняли участие 69 пациенток, М.Р. Оразов и соавт. оце-
нили эффективность комбинированного лечения ЭАБ при
сочетании хирургического лечения с последующей гормо-
нальной терапией. После хирургического лечения паци-
ентки принимали дидрогестерон по 10 мг/сут с 14 по 
25-й день менструального цикла в течение 6 мес. Резуль-
таты исследования показали высокую эффективность ком-
бинированного лечения ЭАБ в сравнении с одноэтапным
хирургическим лечением. Частота наступления беремен-
ности через 6 мес после операции у женщин, получавших
дидрогестерон, составила 37,1%, в группе хирургического
лечения – 23,5%. Через 12 мес наблюдения в группе комби-
нированной терапии частота наступления беременности
была в 1,5 раза выше по сравнению с группой одноэтап-
ного хирургического лечения (p=0,004) [52].

Стоит отметить тот факт, что дидрогестерон – един-
ственный гестаген, в отношении которого высказаны пред-
положения о повышении шансов на наступление беремен-
ности при эндометриозе. Если женщина после операции
при эндометриозе планирует вскоре зачать ребенка, то
дидрогестерон не подавляет овуляцию, при этом веро-
ятность наступления беременности у женщин с ЭАБ повы-
шается [27]. В этой связи прием дидрогестерона целесооб-
разен во время беременности при наличии показаний у
женщин с эндометриозом, так как при эндометриозе риск
самопроизвольной потери повышен на 40% [16]. Дидроге-
стерон снижает риск спорадического и привычного невы-
нашивания беременности. Препарат может использоваться
на всех этапах, включая поддержку лютеиновой фазы до бе-
ременности, угрожающий выкидыш, привычный выкидыш
[53]. Поэтому в России прием дидрогестерона при угро-
жающем выкидыше одобрен клиническими рекоменда-
циями [54]. В настоящее время инициировано многоцент-
ровое рандомизированное двойное слепое плацебо-конт-
ролируемое исследование SINPRO по изучению примене-
ния дидрогестерона для предотвращения преждевремен-
ных родов [55].

Исследования последних лет показали, что у большин-
ства бесплодных пациенток с рефрактерным или тяжелым
эндометриозом успешная беременность наступает в ходе
использования вспомогательных репродуктивных техно-

логий (ВРТ). В настоящее время доказано, что пероральный
дидрогестерон эффективен в поддержке лютеиновой фазы
в программах ВРТ. В двойном слепом рандомизированном
клиническом исследовании III фазы Lotus I, в котором при-
няла участие 1031 пациентка, сравнили применение пер -
орального дидрогестерона [30 мг (10 мг 3 раза в сутки)] с
микронизированным вагинальным прогестероном (МВП)
в форме капсул [600 мг (200 мг 3 раза в сутки)] для под-
держки лютеиновой фазы в цикле ЭКО с переносом свежих
эмбрионов. Данное исследование подтвердило, что пер -
оральный дидрогестерон может успешно заменить микро-
низированный прогестерон в качестве стандартной тера-
пии для поддержки лютеиновой фазы в рамках ВРТ, прини-
мая во внимание удобную таблетированную форму вы-
пуска. При этом частота беременности к 12-й неделе бере-
менности в выборке полного анализа составила 37,6 и
33,1% в группах перорального дидрогестерона и микрони-
зированого вагинального прогестерона в форме капсул со-
ответственно [48].

Изучение перорального дидрогестерона для поддержки
лютеиновой фазы при ЭКО было продолжено в исследова-
нии Lotus II – рандомизированном открытом многоцентро-
вом исследовании III фазы, проведенном в 37 центрах ЭКО в
10 странах мира с августа 2015 по май 2017 г. с включением
1034 женщин в репродуктивном возрасте (от 18 до 42 лет).
Частота беременности в 12 нед составила 38,7% (191/494),
частота живорождений – 34,4% (170/494). Данное исследо-
вание показало, что пероральный дидрогестерон может яв-
ляться альтернативой гелю микронизированного прогесте-
рона за счет его благоприятного профиля эффективности и
безопасности. А благодаря удобному для пациенток пер -
оральному способу применения дидрогестерон может за-
менить МВП в качестве стандартного метода поддержки лю-
теиновой фазы в циклах ЭКО со свежими эмбрионами [56].

На основании этих двух крупных рандомизированных
исследований III фазы (Lotus I и Lotus II), включавших в об-
щей сложности 1957 пациенток в выборке полного ана-
лиза, был проведен объединенный анализ. Результаты ана-
лиза показали, что применение дидрогестерона в сравне-
нии с применением МВП связано с увеличением вероятно-
сти беременности на 12-й неделе гестации (отношение
шансов 1,3, 95% ДИ 1,1–1,6; p<0,05, продолжающихся бере-
менностей/1000 женщин: 381 для дидрогестерона и 341
для МВП), а также увеличением вероятности живорожде-
ния у матерей (отношение шансов 1,3, 95% ДИ 1,0–1,6;
p<0,05, живорождений/1000 женщин: 344 для дидрогесте-
рона и 312 для МВП). Данные объединенного анализа ука-
зывают на достоверно более высокую частоту наступления
беременности и вероятность успешных родов при выборе
дидрогестерона в качестве препарата для поддержки лю-
теиновой фазы при ЭКО [57, 58].

Таким образом, эндометриоз ассоциирован с беспло-
дием и высоким риском развития акушерских осложнений,
таких как самопроизвольный выкидыш, преждевременные
роды, преэклампсия, низкая масса тела новорожденных и
гестационный сахарный диабет. При выборе терапии
очень важно выбрать препарат, соответствующий всем 
требованиям, предъявляемым к препарату для лечения ЭАБ.
И таким препаратом является дидрогестерон, ведь его при-
менение при лечении эндометриоза способствует умень-
шению негативной симптоматики, связанной с эндомет-
риозом, улучшению качества жизни, фертильности и сексу-
ального благополучия пациенток, что так важно для жен-
щин, планирующих беременность. Стоит отметить, что
дидрогестерон является единственным гестагеном для
лечения эндометриоза, имеющим две эффективные схемы
приема, что позволяет назначить терапию как женщинам,
планирующим беременность, так и тем, кто уже реализовал
свои репродуктивные планы. Кроме того, препарат, по-ви-
димому, способствует повышению шансов на наступление
беременности при эндометриозе, доказанно снижает риск
угрожающего и привычного выкидыша при беременности,
а также эффективен для поддержки лютеиновой фазы в
программах ЭКО.
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