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C O N T R A C E P T I O N

В настоящее время при таком большом арсенале
имеющихся контрацептивных средств выбор ме-
тода контрацепции для каждой женщины не должен

базироваться только на медицинских критериях. Не вызы-
вает сомнения, что выбор способа контрацепции зависит
от целого ряда факторов: желания иметь детей, возраста
женщины, кормления грудью, наличия или отсутствия ка-
ких-либо сопутствующих заболеваний, приемлемости для
партнера, особенностей характера и образа жизни паци-
ентки.

Наступление нежелательной беременности после родов
является крайне неблагоприятным фактором, влияющим
на репродуктивное здоровье женщины в последующем. Со-
гласно проведенным исследованиям 95% родильниц воз-
обновляют половую жизнь в течение 2-го месяца после ро-
дов, и 10–19% пациенток обращаются в медицинские уч-
реждения для прерывания беременности в течение пер-
вого года после родов [1]. Увеличение частоты оператив-
ного родоразрешения создает новую проблему – индиви-
дуальный подход к выбору оптимального метода контра-
цепции у женщин с рубцом на матке после кесарева сече-
ния (КС). Бесспорно, на заживление шва на матке после КС
оказывает влияние большое число факторов, к которым от-
носятся наличие воспалительных заболеваний матки в
анамнезе, течение беременности и продолжительность ро-
дов, техника выполнения операции, характер воспалитель-
ной реакции в области послеоперационного шва. Счита-
ется, что основными причинами, приводящими к развитию
несостоятельности рубца на матке, служат прерывание бе-
ременности, наличие любых внутриматочных вмеша-
тельств в течение первого года после КС [2]. Многими авто-
рами внутриматочные вмешательства в течение года после
КС рассматриваются как возможная причина травматиза-
ции области послеоперационного шва и нарушения фор-
мирования рубца на матке. В связи с этим целесообразно
говорить о применении контрацепции в послеродовом пе-
риоде как о важнейшем направлении в сохранении репро-
дуктивного здоровья женщины.

В настоящее время имеется большой выбор контрацеп-
тивов для применения в послеродовом периоде, однако их

использование требует индивидуального подхода. Контра-
цепция после родов должна быть безопасной не только для
женщины, но и для ее ребенка, находящегося на грудном
вскармливании [2].

Следует отметить, что в послеродовом периоде в репро-
дуктивной системе женщины происходят значительные
изменения. Так, уже к 10-му дню после родов полностью
формируется цервикальный канал, на 3–4-й неделе про-
исходит закрытие наружного зева. Эпителизация внутрен-
ней поверхности матки заканчивается к 9–10-му дню, вос-
становление слизистой оболочки матки – на 6–7-й неделе,
а в области плацентарной площадки – на 8-й неделе после
родов.

Временной интервал после КС имеет определяющее
значение для формирования полноценного рубца на
матке. В среднем полное морфологическое формирование
рубца на матке наблюдается через 8–12 мес после опера-
ции КС. Однако в случаях, когда имеется наименьшая веро-
ятность развития несостоятельности рубца, временной ин-
тервал может составлять от 2 до 5 лет.

В связи с инволюцией внутренних половых органов в
течение первых 6–8 нед после рождения ребенка рекомен-
дуется половое воздержание, а вопрос о контрацепции ста-
новится актуальным по окончании 1,5–2 мес после родов.
Восстановление менструальной функции у кормящих гру-
дью женщин происходит в среднем через 5,17±4,3 мес, а у
некормящих – через 2,57±2,3 мес, при этом примерно в
40% случаев первый цикл бывает овуляторным [1].

В естественной регуляции фертильности участвует аме-
норея, связанная с длительным грудным вскармливанием
ребенка (метод лактационной аменореи – МЛА). Основной
принцип действия МЛА – это поддержание высокого
уровня пролактина и снижение уровня гонадотропинов ги-
пофиза, что замедляет циклические процессы в яичниках и
как следствие – созревание яйцеклетки за счет постоянной
секреции молока, усиливаемой регулярным раздражением
сосков при грудном вскармливании ребенка [3]. К преиму-
ществам МЛА относятся: высокая эффективность (до 95%) в
первые 6 мес после рождения ребенка; отсутствие связи с
половым актом, побочных эффектов. Кроме того, известно,
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что МЛА способствует долговременной пассивной иммуни-
зации ребенка (за счет иммуноглобулинов, содержащихся в
молоке матери), более быстрой инволюции послеродовой
матки. Однако для сохранения высокой эффективности ме-
тода женщине следует помнить о необходимости соблюде-
ния определенных условий: исключительно грудное
вскармливание из обеих молочных желез не реже 6–10 раз
в сутки, по любому требованию ребенка, но не реже чем че-
рез 4 ч днем и 6 ч ночью; отсутствие менструаций; период
после рождения ребенка не должен превышать 6 мес, так
как через полгода, даже если женщина кормит грудью, эф-
фективность метода достоверно снижается, увеличивается
риск наступления беременности. Сокращение частоты
кормления и искусственное докармливание считаются фак-
тором риска, повышающим вероятность беременности.
Важно помнить о следующих недостатках МЛА: необходи-
мости постоянного нахождения с ребенком и точном со-
блюдении всех требований к применению МЛА; кратковре-
менности защиты от непланируемой беременности (высо-
кая эффективность отмечается только до возобновления
менструаций и не более 6 мес после родов); исключительно
или почти исключительно грудное кормление может пред-
ставлять сложность для некоторых женщин в силу социаль-
ных обстоятельств (учеба, работа и т.д.); отсутствии защиты
от инфекций, передаваемых половым путем.

Известно, что в развитых странах существует тенденция
к уменьшению продолжительности периода вскармлива-
ния грудью. В частности, этому способствуют урбанизация
и изменения образа жизни женщины, включая работу,
учебу, социальную активность, что приводит к изменению
частоты ежедневных кормлений и более раннему введе-
нию дополнительного вскармливания. В связи с этим
должно практиковаться более раннее применение контра-
цептивов. В случае пребывания женщины в родовспомога-
тельном учреждении имеются хорошие условия для прове-
дения послеродовой стерилизации. В Основах законо-
дательства Российской Федерации по охране здоровья
граждан говорится о том, что «медицинская стерилизация
как специальное вмешательство с целью лишения человека
способности к воспроизводству потомства, при соблюде-
нии ряда условий, может рассматриваться и как метод
контрацепции».

Существует опыт ряда стран (Великобритании, Нидер-
ландов, Швейцарии) по использованию хирургической
стерилизации мужчин и женщин как метода контрацеп-
ции. В США, например, из 400–500 тыс. операций женской
стерилизации, проводимых ежегодно, до 50% приходится
на послеродовой период (I.Baill и соавт., 2003). Предпочте-
ние этой операции отдают супруги в возрасте старше 
40 лет и при наличии 3 и более детей.

Гормональная контрацепция
Кормящим женщинам для контрацепции рекомендуется

применение только чисто прогестиновых препаратов
(прогестинсодержащих оральных контрацептивов) в каче-
стве постоянной контрацепции исходя из позиции без-
опасности для матери в отношении риска тромбоэмболи-
ческих осложнений в послеродовом периоде и отсутствия
негативного влияния на лактацию [4–8]. Известно, что при-
менение комбинированных оральных контрацептивов в
этот период противопоказано из-за влияния на качество и
количество грудного молока.

Лактинет-Рихтер, в состав которого входит 0,075 мг дезо-
гестрела, в качестве послеродовой контрацепции, реко-
мендован для применения во время кормления грудью, но
только по истечении 6 нед после родов, в том числе жен-

щинам, которые были родоразрешены путем операции КС.
Помимо этого, контрацептив может использоваться не
только после родов, но и когда противопоказаны гормо-
нальные средства, содержащие в своем составе эстрогены,
а также курящим женщинам старше 35 лет [7, 9]. Контра-
цептивный эффект препарата достигается в основном за
счет подавления овуляции и увеличения вязкости церви-
кальной слизи. Перед назначением препарата следует тща-
тельно собрать анамнез у женщины и провести гинеколо-
гическое обследование. Интервал между последующими
контрольными медицинскими осмотрами определяется
врачом в каждом индивидуальном случае (периодичность
осмотров должна составлять не менее 1 раза в год). 
Несмотря на регулярный прием препарата, иногда могут
возникать нерегулярные кровянистые выделения [10, 11]. 
В определенных случаях рассмотреть возможность замены
другим методом контрацепции. Женщины должны быть
информированы о том, что гормональная контрацепция
не защищает от ВИЧ-инфекции и заболеваний, передаю-
щихся половым путем.

На основании результатов большинства исследований,
посвященных использованию прогестинсодержащих
оральных контрацептивов после родов, не обнаружено их
воздействия на грудное вскармливание в отличие от ком-
бинированных оральных контрацептивов, уменьшающих
продукцию молока [12, 13]. Систематический обзор Все-
мирной организации здравоохранения (ВОЗ) показал, что
при применении дезогестрелсодержащих контрацептивов
в послеродовом периоде лактация по длительности, коли-
честву и качеству грудного молока не отличалась.

Оценка роста, физического и психомоторного развития
малышей не выявила каких-либо различий с детьми, чьи
матери использовали медные внутриматочные спирали.
Имеющиеся данные свидетельствуют о том, что препарат
эффективен и безопасен во время лактации [14].

У детей, матери которых во время лактации использо-
вали дезогестрел 0,075 мг, за которыми наблюдали в тече-
ние 6 лет, не нашли никаких отклонений как в физическом,
так и умственном развитии. Таким образом, дезогестрелсо-
держащий контрацептив (Лактинет-Рихтер) целесооб-
разно использовать для предупреждения нежелательной
беременности как кормящим, так и не кормящим грудью
женщинам в послеродовом периоде. Относительно вре-
мени начала приема прогестагенов в послеродовом пе-
риоде ВОЗ рекомендует их применение с 6-й недели после
родов в непрерывном ежедневном режиме (см. таблицу) [2].

Из негормональных обратимых методов можно приме-
нять внутриматочную контрацепцию (ВМК) и барьерные
способы предохранения от беременности.

Метод ВМК достаточно полно отвечает требованиям,
предъявляемым к средствам предупреждения беременно-
сти в послеродовом периоде: обратимость, отсутствие си-
стемного влияния на организм женщины, отрицательного
влияния на лактацию, удобство в применении, доступ-
ность, высокая эффективность.

Частота наступления беременности при правильном и
своевременном применении внутриматочной системы
(ВМС), в том числе и гестагенсодержащих внутриматочных
средств у женщин после родов, составляет 0,6–0,1% случаев
соответственно. Основными недостатками метода яв-
ляются: относительно большая (в 1,8–3,3 раза) вероятность
возникновения воспалительных заболеваний органов ма-
лого таза [14], необходимость проверки контрольных ни-
тей ВМК после каждой менструации, так как может про-
изойти экспульсия ВМС. Однако среди клиницистов нет
единого мнения о сроках введения ВМС – непосред-

медицинские критерии приемлемости методов контрацепции рф, 2012 

состояние Комбинированные ораль-
ные контрацептивы пластырь Кольцо прогестинсодержащие

оральные контрацептивы

Более 6 нед после родов 4 4 4 Менее 6 нед после родов 2
От 6 нед до 6 мес после родов (преиму-
щественно грудное вскармливание) 3 3 3 От 6 нед до 6 мес после родов (преимущественно

грудное вскармливание) 1

6 мес и более после родов 2 2 2 6 мес и более после родов 1

Кормление грудью Кормление грудью
состояние
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ственно в ходе операции КС или в от-
даленные сроки после нее. Имеются
сообщения, что ВМК после КС пока-
зана не ранее 6 мес. Однако согласно
национальным медицинским крите-
риям приемлемости методов контра-
цепции введение ВМС после родов, в
том числе и после КС, должно быть от-
ложено до 4 нед в связи с высоким
риском перфорации матки и экспуль-
сии [3]. Следует помнить о том, что
временной интервал после КС имеет
определяющее значение для форми-
рования полноценного рубца на матке
(8–12 мес), следовательно, таким жен-
щинам в этот период целесообразно
использовать другие методы надеж-
ной контрацепции, в том числе проге-
стинсодержащие оральные контра-
цептивы (Лактинет-Рихтер).

В послеродовом периоде нет проти-
вопоказаний к применению барьер-
ных методов предохранения от бе-
ременности, которые являются одним
из видов негормональной контрацеп-
ции и включают презервативы, спер-
мициды в разных формах (гели,
кремы, пасты, пены, губки, диафрагмы,
цервикальные колпачки). Однако
барьерные методы имеют меньшую
эффективность по сравнению с ВМС и
гормональными контрацептивами, их
применение обосновано в связи с
поздним восстановлением менструа-
ций, большим количеством ановуля-
торных циклов, более поздним восста-
новлением фертильности (особенно у
кормящих женщин). Положительным
и в значительной части определяю-
щим для применения барьерных ме-
тодов в послеродовом периоде яв-
ляется тот факт, что их можно исполь-
зовать как профилактику инфекций,
передаваемых половым путем.

Нередко применение химических
спермицидов является методом вы-
бора для кормящих женщин, испыты-
вающих сухость во влагалище после
родов [1, 2].

Важным условием эффективности
использования барьерных методов
после родов как у кормящих, так и не
кормящих грудью женщин является
соответствие их размеров анатомиче-
ским размерам матки и влагалища
после родов. Поэтому диафрагма, ше-
ечный колпачок не должны приме-
няться до тех пор, пока шейка матки и
влагалище не вернутся в обычную
форму соотношения, а матка примет
свои прежние размеры. Этот процесс
может продлиться до 8–12 нед.

Эффективность барьерных методов
контрацепции составляет от 2 до 36 бе-
ременностей на 100 женщин/лет и за-
висит от правильности и постоянства
их применения.

Таким образом, своевременный и об-
основанный выбор методов контрацеп-
ции после родов с позиции безопас -
ности для матери и ребенка кроме
предотвращения нежелательной бере-
менности сохраняет репродуктивное
здоровье женщины и не оказывает
влияния на состав грудного молока и
развитие ребенка. Дородовое консуль-

тирование позволяет повысить привер-
женность женщины к выбранному спо-
собу послеродовой контрацепции. При
выборе метода контрацепции в после-
родовом периоде необходимо учиты-
вать состояние матери и ребенка, осо-
бенности послеродового периода,
влияние метода на лактацию, его при-
емлемость для женщины и правиль-
ность соблюдения врачебных рекомен-
даций.
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Эффективность и безопасность применения
дроспиренонсодержащего микродозированного
комбинированного орального контрацептива
при стартовой контрацепции
А.Р.Хачатурян1,2, Е.В.Мишарина3, М.И.Ярмолинская3

1ФГБОУ ВО «Санкт-Петербургский государственный университет». 199034, Россия, Санкт-Петербург,
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2ФГБОУ ВО «Санкт-Петербургский государственный медицинский университет им. акад. И.П.Павлова»
Минздрава России. 197022, Россия, Санкт-Петербург, ул. Льва Толстого, д. 6/8;
3ФГБНУ «НИИ акушерства, гинекологии и репродуктологии им. Д.О.Отта». 199034, Россия, Санкт-Петербург,
Менделеевская линия, д. 3

Андрогензависимая дермопатия, а также предменструальный синдром различной степени выраженности у молодых женщин могут стать причиной эмоциональ-
ной подавленности, трудностей социальной адаптации и даже депрессивных расстройств. 
Цель исследования – изучение безопасности и эффективности применения комбинированного орального контрацептива (КОК) Димиа®, содержащего 20 мкг
этинилэстрадиола и 3 мг дроспиренона, у молодых женщин, а также его лечебных эффектов при андрогензависимой дермопатии.
Материалы и методы. В исследование включены 57 молодых женщин в возрасте 23,1±2,2 года с признаками андрогензависимой дермопатии. Проведена оценка
изменения на фоне приема препарата характера менструальноподобного кровотечения, антропометрических показателей (массы тела, окружности талии и бе-
дер), лечебного эффекта препарата на симптомы андрогензависимой дермопатии, а также изучена динамика артериального давления, уровня гемоглобина, сы-
вороточного железа. Психоэмоциональное состояние оценивалось с помощью опросника САН (самочувствие-активность-настроение). 
Результаты. За 6 мес наблюдения не было отмечено достоверного изменения индекса массы тела, окружности талии и бедер, препарат не влиял и на цифры арте-
риального давления. На фоне приема препарата отмечено увеличение показателей обмена железа (содержание гемоглобина, железо сыворотки). Через 3 мес
приема контрацептива с дроспиреноном число пациенток с жалобой на обильность менструации уменьшилось более чем в 2 раза (от 22,8 до 10,5%), а через 
6 мес приема препарата ни одна пациентка не отметила обильный характер менструации. До начала приема КОК с дроспиреноном 57,9% женщин отмечали бо-
лезненность менструального кровотечения. На фоне приема контрацептива уже через 3 мес данная жалоба была купирована у всех пациенток. Достаточная эф-
фективность лечения андрогензависимой дермопатии у молодых женщин с помощью микродозированного дроспиренонсодержащего комбинированного
орального контрацептива оценена по дерматологическому индексу акне. Анализ опросника САН позволил выявить улучшение психоэмоционального состояния
пациенток на фоне приема препарата. 
Заключение. Полученные результаты доказали эффективность и безопасность микродозированного КОК Димиа®. Препарат не оказывает достоверного влияния
на массу тела, цифры артериального давления, обеспечивает надежный контроль цикла и уменьшение менструальноподобного кровотечения, следствием чего
является стабилизация обмена железа в организме. Димиа® эффективна в лечении андрогензависимой дермопатии и может быть рекомендована молодым жен-
щинам для стартовой контрацепции.
Ключевые слова: этинилэстрадиол, дроспиренон, андрогензависимая дермопатия, гемоглобин, сывороточное железо.
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Efficacy and safety of drospirenone-containing microdosage combined oral
contraceptive use with starting contraception
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Androgen-dependent dermopathy, as well as premenstrual syndrome of varying severity in young women, can cause emotional depression, difficulties in social adaptation
and even depressive disorders. 
The aim of the study was to study the safety and efficacy of using a combined oral contraceptive (COC) Dimia® containing 20 μg ethinyl estradiol and 3 mg drospirenone in
young women, as well as its therapeutic effects in androgen-dependent dermopathy. 
Materials and methods. The study included 57 young women aged 23.1±2.2 years with signs of androgen-dependent dermopathy. The evaluation of the change in the char-
acter of menstrual bleeding, the anthropometric parameters (body weight, waist circumference and hips), the therapeutic effect of the drug on the symptoms of androgen-
dependent dermopathy, as well as the dynamics of arterial pressure, hemoglobin level, serum iron have been studied. The psycho-emotional state was assessed using the
SAN questionnaire (well-being-activity-mood). 
Results. During 6 months of observation, there was no significant change in the body mass index, waist circumference, and hips, and the drug did not affect the blood pressure
numbers. Against the background of taking the drug, there was an increase in the parameters of iron metabolism (hemoglobin content, serum iron). After 3 months of taking
the contraceptive with drospirenone, the number of patients with a complaint about the abundance of menstruation decreased more than twofold (from 22.8 to 10.5%), and
after 6 months of taking the drug no patient noted the profuse nature of menstruation. Before the start of taking COC with drospirenone, 57.9% of women reported painful
menstrual bleeding. Against the background of taking the contraceptive within 3 months, this complaint was stopped in all patients. Sufficient efficacy of treatment of andro-
gen dependent dermopathy in young women with the help of a microdosed drospirenone-containing combined oral contraceptive is estimated from the dermatological acne
index. The analysis of the SAN questionnaire made it possible to reveal the improvement in the psychoemotional state of patients on the background of taking the drug. 
The conclusion. The results obtained proved the effectiveness and safety of the microclinized COC Dimia®. The drug has no significant effect on body weight, blood pres-
sure, provides reliable control of the cycle and a decrease in menstrual bleeding, which results in stabilization of iron metabolism in the body. Dimia® is effective in the
treatment of androgen-dependent dermopathy and can be recommended to young women for starting contraception.
Key words: ethinylestradiol, drospirenone, androgen-dependent dermopathy, hemoglobin, serum iron.
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«Контрацепция – это ваша жизнь, это ваша ответствен-
ность» – под таким девизом с 26 сентября 2007 г. ежегодно
отмечается Всемирный день контрацепции. Организации,
которые стали инициаторами проведения этого дня, стара-
лись таким образом привлечь внимание властей и обще-
ственности к проблемам, которые возникают вследствие
недостаточного полового воспитания молодежи и пренеб-
режения к средствам контрацепции.

Несмотря на широкую доступность средств коммуника-
ции, современная молодая женщина, вступая в репродук-
тивный возраст, оказывается в определенной степени в ин-
формационном вакууме. В связи с этим актуальность кон-
сультирования с целью предоставления возможности само-
стоятельного информированного выбора эффективного и
безопасного, доступного и приемлемого метода контра-
цепции неоспорима. 

Репродуктивная система молодой женщины имеет свои
особенности. Для подростков и молодых девушек харак-
терны достаточная эстрогенная насыщенность, высокое
сродство рецепторов органов-мишеней к стероидным гор-
монам, относительный дефицит прогестерона ввиду нали-
чия в период становления функционирования гипоталамо-
гипофизарно-яичниковой оси периодических ановулятор-
ных циклов, следствием чего может являться физиологиче-
ская гиперандрогения, которая может стать причиной раз-
вития андрогензависимой дермопатии.

Отмечено, что у пациентов с акне в семейном анамнезе
всегда имеются родственники с данным заболеванием, при
этом степень тяжести акне у пациента коррелирует с тако-
вой у родственников [1]. Впервые проявления акне отме-
чаются в возрасте становления репродуктивной функции
(12–14 лет). С возрастом у большинства пациенток заболе-
вание регрессирует. В редких случаях заболевание приобре-
тает хронический рецидивирующий характер и в течение
20–30 лет может привести к стойкому состоянию – «позд-
ние акне» (acne tarda) [2].

В настоящее время эпидемиологические исследования по-
казали, что акне встречаются более чем у 50% молодых жен-
щин старше 18 лет, у 82% из них заболевание имеет персисти-
рующий характер [3]. У 80% женщин показано обострение
данного состояния в предменструальный период [4]. Причи-
ной позднего дебюта акне у женщин обычно являются раз-
личные патологические состояния половой сферы, напри-
мер синдром гиперандрогении у 15–30% женщин репродук-
тивного возраста. Кроме того, у данной категории пациенток
акне нередко сопутствуют и другие андрогензависимые дер-
матозы: себорейный дерматит, гирсутизм, алопеция.

Гиперандрогения у женщин может быть как абсолютной
(при увеличении концентрации андрогенов в перифериче-
ской крови), так и относительной (при изменении соотно-
шения женских и мужских половых гормонов в сторону
увеличения последних либо при повышенной чувствитель-
ности рецепторов органов-мишеней к относительно нор-
мальному количеству андрогенов) [5]. Однако независимо
от причин ее развития андрогензависимая дермопатия,
иногда даже при легкой степени выраженности, может
стать причиной эмоциональной подавленности, трудно-
стей социальной адаптации молодой женщины и даже де-
прессивных расстройств.

Основной целью нашего исследования было изучение
безопасности и эффективности применения комбиниро-
ванного орального контрацептива (КОК) Димиа® («Гедеон
Рихтер», Венгрия), содержащего этинилэстрадиол (ЭЭ) и
дроспиренон (ДРСП), среди женщин молодого возраста, ре-
презентативно представляющих популяцию типичных
пользователей КОК для стартовой контрацепции в Россий-
ской Федерации. Выбор именно данной комбинации в со-

ставе препарата неслучаен. ДРСП – современный прогеста-
ген, производное спиронолактона, обладая достаточным
антипролиферативным и антигонадотропным действием, а
также выраженной антиминералокортикоидной и анти-
андрогенной активностью, значительно облегчает симп-
томы предменструального напряжения, благодаря чему
улучшает самочувствие и настроение, а также эффективно
уменьшает признаки андрогензависимой дермопатии [6, 7].
Таким образом, ДРСП может считаться идеальным прогеста-
геном в составе КОК для молодых женщин. Согласно ре-
зультатам крупномасштабного когортного контролируе-
мого исследования, куда были включены более 52 тыс. жен-
щин разного возраста, а целью исследования была оценка
индекса Перля при типичном использовании комбиниро-
ванных эстроген-гестагенных контрацептивов, эффектив-
ность в группе молодых женщин (до 25 лет) была в 2 раза
выше, чем у женщин более старшего возраста (индекс
Перля составил 7 и 14 соответственно) [8]. Важно отметить
большую контрацептивную надежность и режима примене-
ния препарата 24+4 с укорочением безгормонального пере-
рыва. В том же исследовании было показано, что индекс
Перля в группе молодых женщин, применявших КОК в ре-
жиме 21/7, составил 5,1 (3,7–6,8 доверительный интервал
95%), а режим 24+4 позволил снизить индекс почти в два
раза – 2,5 (2,1–2,9 доверительный интервал 95%). Ежеднев-
ный прием препарата без перерыва дисциплинирует поль-
зовательницу метода и минимизирует вероятность наруше-
ния режима приема препарата, а значит, обеспечивает вы-
сокую эффективность его противозачаточного действия [9].
Сокращение безгормонального интервала более надежно
блокирует гипоталамо-гипофизарную активность, обес-
печивая дополнительную контрацептивную надежность,
наряду с этим уменьшает длительность и объем менструаль-
ной кровопотери [10].

Дополнительной целью нашего исследования являлись
изучение лечебных эффектов комбинации ЭЭ/ДРСП при
андрогензависимой дермопатии, а также оценка влияния
препарата на массу тела, артериальное давление (АД), пока-
затели обмена железа и психоэмоциональное состояние
пользовательниц метода.

В исследование в общей сложности были включены 
57 молодых женщин, нуждающихся в контрацепции. 

Критерии включения:
• возраст от 18 до 25 лет (репродуктивный возраст);
• необходимость контрацепции;
• подписанный информационный листок пациента с

формой письменного информированного согласия на
включение в исследование.

Критерии исключения:
• выявленные противопоказания к назначению КОК, со-

гласно инструкции к препарату и медицинским крите-
риям приемлемости для использования КОК Всемир-
ной организации здравоохранения (2015 г.), а также на-
циональным медицинским критериям приемлемости
для использования КОК (2012 г.);

• прием препаратов, содержащих железо.
Всем пациенткам после консультирования был рекомен-

дован для контрацепции монофазный КОК Димиа®, содер-
жащий 20 мкг ЭЭ в комбинации с 3 мг ДРСП. Препарат
принимался в циклическом режиме 24/4. Все женщины
использовали данный препарат впервые. Не менее чем за 
3 мес до приема препарата пациентки не использовали
другие гормональные препараты. Начинался прием препа-
рата с 1-го дня менструального цикла, далее – в режиме
24/4 в течение 6 мес.

За время исследования было осуществлено 3 визита: ви-
зит 1 – на этапе включения в исследование, визит 2 – после

таблица 1. динамика антропометрических показателей на фоне приема микродозированного КоК с дрсп

параметр визит 1 визит 2 визит 3

Окружность талии, см 69,8±6,4 69,5±6,3 69,3±6,2

Окружность бедер, см 95,9±8,7 94,8±8,1 94,4±4,8

ИМТ, кг/см2 21,4±2,8 20,4±1,9 20,3±1,9
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3 мес приема препарата и визит 3 – че-
рез 6 мес приема препарата.

Во время визита 1 с целью уточне-
ния критериев включения/исключе-
ния в исследование осуществлялись
сбор жалоб, оценка семейного, сома-
тического и гинекологического анам-
неза, специальный гинекологический
осмотр, ультразвуковое исследование
органов малого таза, оценка индекса
массы тела (ИМТ) по формуле Brey
(ИМТ = масса тела, кг/рост, м2). С це-
лью оценки особенностей распреде-
ления жировой ткани измеряли
окружность талии и окружность бе-
дер, проводилось измерение АД, также
осуществлялась субъективная (самой
женщиной) и объективная (врачом)
оценка состояния кожи (жирность,
выраженность элементов угревой
сыпи), выполнялся анализ крови с
определением содержания гемогло-
бина и сывороточного железа. С це-
лью оценки эмоционального состоя-
ния пациенток применялся специ-
альный опросник САН, который поз-
воляет оценить самочувствие, актив-
ность и настроение. При ответе на во-
просы опросника респонденты соот-
носили свое состояние с рядом харак-
теристик по шкале, состоящей из ин-
дексов (3-2-1-0-1-2-3), оценивающих
30 пар слов противоположного значе-
ния, отражающих активность (по-
движность, скорость и темп выполне-
ния различных функций), самочув-
ствие (сила, здоровье, утомляемость) и
настроение (эмоциональное состоя-
ние). При заполнении анкеты-опрос-
ника респондент выбирает цифру,
наиболее точно соответствующую его
состоянию в момент обследования.
Принято считать нормальными со-
стояния, оцениваемые в диапазоне
5,0–5,5 балла.

Во время 2 и 3-го визитов проводи-
лись сбор жалоб на фоне приема пре-
парата, ультразвуковое исследование
органов малого таза, оценка ИМТ, из-
мерение окружности талии и окруж-
ности бедер, измерение АД, субъектив-
ная и объективная оценка состояния
кожи (жирность, выраженность эле-
ментов угревой сыпи), анализ крови
на содержание гемоглобина и сыворо-
точного железа, осуществлялось за-
полнение опросника САН, а также ре-
гистрация нежелательных явлений
(побочных эффектов) на фоне
приема препарата. 

Результаты и обсуждение
Средний возраст женщин, включен-

ных в наше исследование, составил
23,1±2,19 года. При этом большинство
пациенток были в возрасте 23–25 лет.
Анализ соматического и акушерско-
гинекологического анамнеза показал,
что только у 18 (31,6%) пациенток не
были выявлены гинекологические за-
болевания, но все они отметили при-
знаки андрогензависимой дермопа-
тии различной степени выраженно-
сти, у остальных 39 женщин присут-
ствовали такие заболевания, как син-
дром поликистозных яичников, недо-

статочность функции яичников, на-
ружный генитальный эндометриоз,
синдром предменструального напря-
жения.

С целью контроля возможного влия-
ния приема микродозированного
ДРСП-содержащего КОК на антропо-
метрические показатели на каждом
визите проводилась оценка ИМТ,
окружности талии и бедер. При этом
ожирение не было выявлено ни у од-
ной пациентки, включенной в иссле-
дование, у 6 (10,5%) женщин анализ
ИМТ позволил обнаружить избыток
массы тела. На фоне приема КОК с
ДРСП не было отмечено достоверного
изменения ИМТ, окружности талии и
бедер, однако наблюдалась отчетливая
тенденция к их уменьшению (табл. 1),
что, безусловно, увеличивало компла-
ентность пользовательниц к методу
контрацепции.

Полученные нами результаты совпа-
дают с данными J.Foidart и соавт. [11],

J.Huber и соавт. [12] об отсутствии кли-
нически значимого изменения массы
тела на фоне приема ДРСП-содержа-
щего эстроген-гестагенного контра-
цептива, а при длительном (13 и 26 цик-
лов) применении авторами было от-
мечено уменьшение массы тела в сред-
нем более чем на 2 кг у 25 и 19% соот-
ветственно. 

Во время каждого визита фиксиро-
вали цифры АД. Динамика систоличе-
ского и диастолического АД на фоне
приема препарата представлена в
табл. 2, из которой следует, что микро-
дозированный ДРСП-содержащий
КОК не оказывает влияния на АД, од-
нако наблюдается некоторая тенден-
ция к его уменьшению. В 2015 г. C.Giri-
bela и соавт. [13] было отмечено отсут-
ствие влияния микродозированного
КОК, содержащего 20 мкг ЭЭ и 3 мг
ДРСП, на факторы риска сердечно-со-
судистых заболеваний: АД, ИМТ, уро-
вень холестерина в плазме; было от-



мечено также некоторое повышение уровня липопротеи-
дов высокой плотности. При оценке колебаний АД на фоне
приема ДРСП-содержащего КОК значимых изменений
нами не было выявлено (см. табл. 2). 

Продолжительность менструального кровотечения до
начала приема КОК составила в среднем 5,8±0,9 дня. При
этом большинство пациенток характеризовали менструа-
ции как умеренные (71,9%), однако 22,8% отметили обиль-
ность менструального кровотечения. Через 3 мес приема
контрацептива с ДРСП число пациенток с жалобой на
обильность менструации уменьшилось более чем в 2 раза
(от 22,8 до 10,5%), длительность кровотечения составила в
среднем 5,0±1,3 дня, а через 6 мес приема препарата ни
одна пациентка не отметила обильный характер менструа-
ции, а продолжительность менструальноподобного крово-
течения составила в среднем 4,8±1,2 дня. До начала приема
КОК с ДРСП 57,9% женщин отмечали болезненность мен-
струального кровотечения. На фоне приема контрацептива
уже через 3 мес данная жалоба была купирована у всех па-
циенток. Изменения характера менструального кровотече-
ния и динамика дисменореи представлены на рис. 1. 

Полученные в нашем исследовании результаты подтвер-
ждаются данными сравнительного исследования влияния
на структуру маточных кровотечений и контроль цикла
двух КОК, содержащих 20 мкг ЭЭ и 3 мг ДРСП (режим 24/4)
и 20 мкг ЭЭ и 150 мкг дезогестрела (режим 21/7). В исследо-
вание были включены более 400 женщин, у которых были
достигнуты надежный контроль цикла и приемлемый про-
филь кровотечения, что обеспечило высокую комплаент-
ность пользовательниц метода [14].

Достаточная антипролиферативная эффективность
ДРСП и надежный контроль менструального цикла микро-

дозированного ДРСП-содержащего КОК обеспечили отме-
ченную нами положительную динамику гематологических
показателей, сохраняющихся в пределах лабораторной
нормы, но имеющих достоверную тенденцию к повыше-
нию (рис. 2, 3).

На каждом визите проводилась субъективная оценка вы-
раженности угревых высыпаний и жирности кожи с помо-
щью шкалы от 0 до 100%. Средний показатель субъектив-
ной оценки выраженности угревых высыпаний до начала
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таблица 2. динамика цифр ад на фоне приема микродозированного дрсп-содержащего КоК в течение 6 мес

визит ад систолическое, мм рт. ст. ад диастолическое, мм рт. ст.

1 114,0±11,5 78,3±4,9

2 (через 3 мес) 112,3±10,8 70,2±6,8

3 (через 6 мес) 111,5±10,6 69,5±5,4

рис. 1. изменение характеристик менструального кровотечения на фоне
приема микродозированного КоК с дрсп.

рис. 2. динамика содержания гемоглобина на фоне приема микродозированного
КоК с дрсп.

рис. 3. динамика содержания сывороточного железа на фоне приема микродо-
зированного дрсп-содержащего КоК в течение 6 мес.

таблица 3. дерматологический индекс акне

Количество элементов а в с D
Отсутствуют 0 0 0 0
Единичные (1–5) 1 1 3 4
Умеренные (6–15) 2 2 3 4
Множественные (более 15) 3 3 4 5
Примечание. Условные обозначения коэффициентов, отображающих: A – количество комедонов; В – количество папул; С – количество пустул; D – количество узловатых элементов.



приема КОК составил 36%, на визите 2 данный показатель
уменьшился до 28%, на визите 3 (через 6 мес) – до 18%. При
оценке степени жирности кожи средние показатели были
следующими: до начала приема препарата выраженность
себореи составила 35%, через 3 мес приема препарата –
23%, через 6 мес – 13%. Согласно результатам самостоятель-
ной оценки степени выраженности угревой сыпи до на-
чала приема препарата 8 (14%) пациенток отметили макси-
мальную (100%) выраженность жирности кожи и угревой
сыпи. Через 3 мес приема ДРСП-содержащего контрацеп-
тива данная группа пациенток отметила уменьшение высы-
паний до 81,6%, жирности кожи – до 70%, а через 6 мес сте-
пень выраженности угревой сыпи в данной группе соста-
вила 26,6%, жирности кожи – 18,6%.

Для объективной оценки степени тяжести течения угре-
вой болезни использовали дерматологический индекс
акне, который представляет собой сумму баллов количе-
ственной оценки степени выраженности основных эле-
ментов угревой болезни (комедонов, папул, пустул, узловых
высыпаний). Числовые значения индекса представлены в
табл. 3.

Степень тяжести угревой болезни определяется по сумме
баллов (А+В+С+D):
• легкая степень – от 1 до 5 баллов;
• средняя степень – от 6 до 10 баллов;
• тяжелая степень – от 11 до 15 баллов.

При объективной оценке до начала приема контрацеп-
тива угревая сыпь отсутствовала у 12 (21,05%) пациенток.
На фоне приема ДРСП-содержащего микродозированного
КОК отмечено отсутствие угревой сыпи через 3 мес у
45,14%, через 6 мес – у 74,32% пациенток (p<0,05).

На каждом визите с помощью опросника САН пациентки
осуществляли оценку своего самочувствия, активности и
настроения. Соответственно визиту (1–2–3) пациентки
оценили улучшение своего самочувствия как 5,2–5,4–5,6,
повышение активности – 5,1–5,4–5,7, улучшение настрое-
ния – 5,2–5,7–5,9. Таким образом, в среднем анализ всех
показателей по шкале САН показал, что все пациентки от-
метили улучшение своего психоэмоционального состоя-
ния и активности к визиту 3.

Полученные нами данные согласуются с результатами
проспективного исследования, в котором проводилась
оценка дневника сексуального желания и настроения у 
89 гетеросексуальных пар. Женщины использовали один
из четырех методов контрацепции: 1) негормональная
контрацепция; 2) микродозированный КОК с 20 мкг ЭЭ и
75 мкг гестодена; 3) низкодозированный КОК, содержащий
35 мкг ЭЭ и 2 мг ципротерона ацетата; 4) КОК с 30 мкг ЭЭ и
3 мг ДРСП. Никаких циклических изменений сексуального
желания не было установлено в группе применявших КОК,
но частота половых контактов снижалась в последние дни
приема активных таблеток [15].

Заключение
Полученные нами результаты доказали эффективность и

безопасность микродозированного КОК Димиа®, содержа-
щего 20 мкг ЭЭ и 3 мг ДРСП, с удлиненным режимом при-
менения 24/4. В течение 6 мес наблюдения не зарегистри-
рованы серьезные побочные эффекты или нежелательные
явления, а также не было ни одного случая наступления бе-
ременности. Препарат не оказывает достоверного влияния
на массу тела, цифры АД, обеспечивает надежный контроль

цикла и уменьшение менструальноподобного кровотече-
ния, следствием чего является стабилизация обмена железа
в организме. КОК Димиа® эффективен в лечении андроген-
зависимой дермопатии и может быть рекомендован моло-
дым женщинам для стартовой контрацепции.
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Актуальность
Аномальные маточные кровотечения (АМК) характери-

зуются продолжительностью более 8 дней, избыточным
объемом кровопотери (более 80 мл) и/или чрезмерной ча-
стотой (интервал менее 24 дней или более 4 эпизодов за 
90 дней). Известно, что 17,5–24% пациенток гинекологиче-
ского профиля в репродуктивном возрасте предъявляют
жалобы на АМК [1–4]. Этот показатель повышается до
50–60% в перименопаузальном периоде и достигает макси-
мальных значений в постменопаузе [5]. По данным ряда по-
пуляционных исследований распространенность АМК до-
стигает 35% [6, 7].

АМК являются наиболее частым показанием к неотлож-
ной госпитализации, проведению внутриматочных вмеша-
тельств, приводят к железодефицитной анемии и сниже-
нию качества жизни женщин [8–10]. АМК могут манифе-
стироваться обильными и длительными менструациями,
их ранее называли меноррагиями, в настоящее время, по
классификации FIGO (2011 г.), обозначают как обильные
менструальные кровотечения (ОМК). Другой тип АМК –
межменструальные кровотечения – ММК (перименстру-
альные и/или срединные), возникающие на фоне регуляр-
ного цикла (прежнее название метроррагии). АМК могут
также возникать на фоне олигоменореи (ОМ) в виде нере-
гулярных длительных и/или обильных кровянистых выде-
лений, ранее трактуемых как менометроррагии.

Внедрение в практику классификации PALM-COEIN поз-
волило стандартизировать как терминологию, так и этио-
логическую структуру АМК [8]. Согласно этой классифика-
ции выделяют 9 категорий АМК. Четыре из них (группа
PALM) отражают наличие органических изменений и могут

быть диагностированы методами визуальной диагностики
и/или морфологически: полип – P, аденомиоз – A, лейо-
миома – L, малигнизация или гиперплазия эндометрия – M.
Другие возможные причины АМК не связаны с органиче-
ской патологией и включены в группу COEIN: коагулопа-
тия – С, овуляторная дисфункция – O, эндометриальная дис-
функция – E, ятрогенное – I, еще не классифицировано – N.

Диагностика причин АМК представляет достаточно
сложную задачу ввиду того, что информация о различных
типах кровотечений, характерных для той или иной клас-
сификационной категории, в литературе малопредстав-
ленна, а ультразвуковая диагностика обладает недостаточ-
ной чувствительностью и специфичностью для выявления
внутриматочной патологии. Так, например, при оценке
полипов эндометрия (ПЭ) методом трансвагинального
ультразвукового исследования (УЗИ) чувствительность мо-
жет варьировать от 19 до 96%, а специфичность – от 53 до
100% [11–15]. Для повышения диагностической точности
применяют УЗИ с внутриматочным контрастированием –
солевая или гелевая инфузионная соногистерография. Ис-
пользование контраста позволяет лучше визуализировать
объемные образования полости матки, такие как ПЭ или
субмукозная миома [11, 16]. Однако данный метод пока не
нашел широкого применения в клинической практике в
России. Недостаточная информативность методов визу-
альной диагностики и отсутствие четких данных о клини-
ческих индикаторах АМК, характерных для той или иной
патологии, приводят к использованию инвазивных мето-
дик обследования для верификации диагноза. Гистологи-
ческая оценка состояния эндометрия, безусловно, яв-
ляется наиболее точным методом диагностики, позволяю-
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Этиологическая структура 
и возможности диагностики аномального
маточного кровотечения
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Аномальное маточное кровотечение (АМК) – одно из наиболее частых показаний для проведения гистероскопии и раздельного диагностического выскаблива-
ния. В большинстве случаев АМК возникают на фоне патологии эндо- и миометрия, среди которой в репродуктивном возрасте доминируют полипы эндометрия
(ПЭ) и хронический эндометрит, а в перименопаузе – ПЭ и гиперплазия эндометрия. Установлено, что ПЭ и хронический эндометрит приблизительно в равной
степени характеризуются обильными маточными и межменструальными кровотечениями, а для гиперплазии эндометрия характерно АМК на фоне олигомено-
реи. Ультразвуковая диагностика обладает высокой точностью выявления внутриматочной патологии, однако верификация конкретной нозологии затруднена,
что приводит к расхождениям между ультразвуковым и гистологическим заключениями в каждом втором случае. С целью повышения диагностической точности
на догоспитальном этапе и снижения числа необоснованных оперативных вмешательств целесообразно использовать комбинацию данных ультразвукового ис-
следования и характера АМК как клинического индикатора конкретной нозологии.
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Among it, endometrial polyps (EP) and chronic endometritis (CE) prevalent in reproductive age, while endometrial hyperplasia (EH) and EP dominate in perimenopause. It
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щим установить причину АМК и осуществить дифферен-
цированный подход к выбору тактики лечения, однако
трудности диагностики причин АМК на догоспитальном
этапе часто ведут к необоснованному количеству опера-
тивных вмешательств, травмирующих эндометрий и сни-
жающих качество жизни женщин.

В связи с этим было проведено исследование, целью ко-
торого являлось определение этиологической структуры
АМК и возможности диагностических подходов на догос-
питальном этапе.

Материалы и методы
Проведен ретроспективный анализ результатов морфо-

логического состояния эндометрия и течения заболева-
ния 150 женщин с АМК репродуктивного и перименопау-
зального возраста, которым проводились гистероскопия и
раздельное диагностическое выскабливание в ФГБУ
«НМИЦ АГП им. акад. В.И.Кулакова». Критериями исключе-
ния явились: возраст моложе 18 и старше 55 лет, крово-
течения на фоне беременности и после родов. Данные
были получены из электронной системы записи медицин-
ской документации НМИЦ. Средний возраст пациенток
составил 38,5±8,7 года, средний индекс массы тела –
24,9±5,9 кг/м2. У 9% женщин отмечалась недостаточная
масса тела, 56,5% – нормальная, 19,7% – избыточная и
14,8% – ожирение. Возрастной состав был следующим: до
25 лет – 9 (6%), 26–35 лет – 46 (30,7%), 36–45 лет – 58
(38,6%), 46–55 лет – 37 (24,7%). У 39,9% пациенток были
выявлены миома матки и 44,7% – эндометриоз.

В соответствии с клиническими проявлениями АМК
были разделены на следующие категории: ОМК – длитель-
ные (более 8 дней) и обильные маточные кровотечения;
ММК – ациклические кровянистые выделения из половых
путей; ОМ+АМК – нерегулярные обильные маточные кро-
вотечения.

Для оценки диагностической точности УЗИ были рас-
считаны следующие характеристики: чувствительность
(доля истинно положительных результатов теста), специ-
фичность (доля истинно отрицательных результатов те-
ста), прогностическая ценность положительного резуль-
тата – ПЦПР (вероятность наличия заболевания при поло-
жительном результате диагностического метода), прогно-
стическая ценность отрицательного результата (веро-
ятность отсутствия заболевания при отрицательном ре-
зультате диагностического метода).

Результаты
Наиболее частыми видами кровотечений были ОМК и

ММК, их доля в структуре АМК составила 43 и 38% соответ-
ственно; ОМ+АМК – 19% случаев. Структура внутриматоч-
ной патологии представлена в табл. 1. Как видно, наиболее
частой причиной АМК являются ПЭ, их частота составила
31,3%, в 2 раза реже была диагностирована гиперплазия эн-
дометрия (ГЭ), преимущественно неатипическая. Атипиче-
ская ГЭ и рак эндометрия как причина АМК выявлялись
лишь в 1,3%. Хронический эндометрит (ХЭ) был установ-
лен в 12,7% случаев. У 8% больных АМК были связаны с суб-
мукозным расположением миоматозного узла. В 30,7% не
выявлено внутриматочной патологии, эндометрий соот-
ветствовал стадии пролиферации или, в редких случаях,
секреции.

В целом при АМК внутриматочная патология была диаг-
ностирована у 69,3% больных. Среди 46 женщин, у которых
не было выявлено структурной патологии эндометрия, у 
6 (13%) имелись эхографические признаки диффузно-уз-
ловой формы аденомиоза II–III стадии, у 1 (2,2%) выявлен
полип цервикального канала, у остальных определить при-
чину АМК не удалось. Анализ взаимосвязи характера АМК и
морфологического состояния эндометрия выявил ряд осо-
бенностей. Так, ГЭ в 77,3% случаев клинически проявлялась
ОМ+АМК. Для ПЭ наиболее характерны были ОМК (50,0%)
и ММК (41,3%). ХЭ в 57,9% случаев клинически проявлялся
ММК, в 36,8% – ОМК (см. рисунок).

Оценка индекса массы тела показала, что среди женщин
с ГЭ 41,2% имели избыточную массу тела и 29,4% – ожире-
ние. Частота избыточной массы тела и ожирения при ПЭ
составила 16,7 и 13,9%, при ХЭ – 12,5 и 6,2% соответ-
ственно.

Наибольшее число случаев АМК было диагностировано в
возрасте 26–35 лет (30,7%) и 36–45 лет (38,6%). Частота
АМК в возрастной группе 46–55 лет составила 24,7%, среди
женщин до 25 лет – лишь 6%. Структура внутриматочной
патологии в разных возрастных группах представлена в
табл. 2.

Как видно, у пациенток до 25 лет в 3 случаях были диагно-
стированы ПЭ, в 3 – ХЭ и 3 – патологии эндометрия вы-
явлено не было. В возрастной группе 26–35 лет почти в
каждом втором случае причиной АМК были ПЭ (43,5%),
реже ХЭ (15,2%) и ГЭ (10,9%). В возрасте 36–45 лет отмеча-
лась тенденция к увеличению частоты выявления ГЭ до
17,2% и субмукозной миомы матки – до 13,8% на фоне 
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таблица 1. этиологическая структура амК (n=150)

внутриматочная патология абс. %

ПЭ 47 31,3

ГЭ без атипии 22 14,7

Атипическая ГЭ 2 1,3

Рак эндометрия 2 1,3

ХЭ 19 12,7

Субмукозная миома матки 12 8,0

Патологии не выявлено 46 30,7

типы амК, характерные для различных видов внутриматочной патологии.

ПЭ

ГЭ

ХЭ

Миома матки

Без патологии

ОМК        ММК          ОМ+АМК
0    10 20    30 40    50 60    70 80    90 100

таблица 2. структура внутриматочной патологии в возрастном аспекте (n=150), %

патология
до 25 лет (n=9) 26–35 лет (n=46) 36–45 лет (n=58) 46–55 лет (n=37)

абс. % абс. % абс. % абс. %
ПЭ 3 33,3 20 43,5 15 25,9 9 24,3
ГЭ - - 5 10,9 10 17,2 9 24,3
ХЭ 3 33,3 7 15,2 6 10,3 3 8,1
Рак эндометрия - - - - - - 2 5,4
Субмукозная миома матки - - 1 2,2 8 13,8 3 8,1
Без патологии 3 33,3 13 28,2 19 32,8 11 29,7
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некоторого снижения доли ПЭ (до 25,9%) и ХЭ (до 10,3%). 
В перименопаузальном периоде (46–55 лет) в каждом вто-
ром случае АМК было связано с ПЭ или ГЭ. В этом возрасте
также были выявлены 2 случая рака эндометрия. В сравне-
нии с возрастной группой 26–35 лет доля ПЭ и ХЭ снизи-
лась в 1,8 раза, а ГЭ увеличилась в 2,2. Независимо от воз-
растной категории пациенток примерно в каждом третьем
случае патологии эндометрия диагностировано не было.

Результаты проведенного исследования показали, что
УЗИ обладает достаточно высокой чувствительностью и
ПЦПР в отношении выявления какой-либо патологии эн-
дометрия у женщин с АМК – 88,5 и 86,6% соответственно.
Однако для верификации конкретного вида патологии эн-
дометрия УЗИ оказалось недостаточно информативным.
Полученные данные представлены в табл. 3.

Оценка данных УЗИ показала, что для ПЭ, ХЭ и ГЭ наблю-
дались высокая специфичность, но низкая чувствитель-
ность. Установлено, что лишь 1/2 гистологически подтвер-
жденных ПЭ была выявлена при ультразвуковой диагно-
стике (чувствительность – 50%). В остальных случаях по ре-
зультатам УЗИ в 13,6% предполагалась ГЭ, 9,1% – неуточнен-
ная патология эндометрия, 4,5% – ХЭ и 2,3% – субмукозная
миома матки. В 20,5% случаев внутриматочной патологии
выявлено не было. Среди женщин с АМК, имеющих ультра-
звуковой диагноз ПЭ, морфологический диагноз подтвер-
дился в 2/3 случаев (ПЦПР – 66,7%). В 9,1% образцов вместо
ПЭ была обнаружена ГЭ, в 6,1% – ХЭ, а в 18,2% – патологии
эндометрия выявлено не было.

Сходные значения наблюдались и при ГЭ. Так, при гисто-
логическом диагнозе ГЭ, предварительным ульразвуковым
диагнозом она была лишь в 52,2% случаев, в 13% случаев
предполагался ПЭ, в 17,4% – неопределенная патология эн-
дометрия и 8,7% патологии диагностировано не было.
Среди женщин с предполагаемой ГЭ по УЗИ диагноз был
подтвержден у 50%. В 25% обнаружен ПЭ, 8,3% – ХЭ и 4,2% –
субмукозная миома матки. В 12,5% выявлен эндометрий
стадии секреции или пролиферации. Достаточно низкая
чувствительность и высокая специфичность УЗИ указы-
вают на большое количество ложноотрицательных резуль-
татов, что приводит к гиподиагностике ПЭ и ГЭ (см. табл. 3).
Наибольшие трудности при диагностике вызывал ХЭ. Чув-
ствительность метода составила лишь 23%, а специфич-
ность – 97,6%, что свидетельствует о значительной гиподи-
агностике этого заболевания. Вероятность наличия ХЭ при
его выявлении по УЗИ составила 50%.

Далее была проведена оценка информативности комби-
нации УЗИ и типа АМК (см. табл. 3) для диагностики ГЭ, ПЭ
и ХЭ (для каждой из указанных форм внутриматочной па-
тологии учитывался наиболее характерный тип АМК). Уста-
новлено, что при ультразвуковом диагнозе ГЭ и наличии у
пациентки ОМ+АМК специфичность диагностики повыша-
лась с 89,7 до 99,1%, а ПЦПР – с 50 до 87,5%. Однако при со-
четании ОМК с ультразвуковым диагнозом ПЭ, а также
ММК с ультразвуковым диагнозом ХЭ существенного повы-
шения диагностической точности не отмечено.

Обсуждение
Результаты проведенного исследования показали, что ча-

стота ОМК и ММК приблизительно одинаковая и составила
43 и 38%. В 81% случаев АМК отмечались на фоне регуляр-
ного ритма менструации и в 19% – после задержек мен-
струаций. По результатам ряда исследований частота ОМК
варьирует от 26 до 46,2%, ММК – от 21 до 26% [12, 13, 17].

Стоит отметить, что некоторые авторы помимо ОМК и ММК
выделяют также полименорею и посткоитальные крово-
течения, вместе с тем не выделяя АМК на фоне ОМ, что мо-
жет приводить к различиям в структуре типов АМК. Другой
причиной разнородности данных может являться различ-
ный возрастной состав пациенток. Так, в ряде научных ра-
бот в исследуемую группу включались женщины только в
возрасте менопаузального перехода и постменопаузы, что
отражается на структуре АМК [12, 13, 17]. В подавляющем
большинстве случаев (69,3%) АМК сопряжены с патологией
эндометрия, в структуре которой доминируют ПЭ (31,3%).
По данным литературы, они также являются наиболее рас-
пространенной формой внутриматочной патологии и по-
казанием для 1/3 всех внутриматочных вмешательств [13,
18, 19]. Приблизительно в 2 раза реже причиной АМК оказа-
лись ГЭ (16%) и ХЭ (12,7%). Эти три нозологические формы
патологии эндометрия составили 60% всех причин АМК.

Интересен тот факт, что независимо от возраста пациен-
ток в каждом третьем случае (30,7%) патологии эндометрия
выявить не удалось. Согласно данным литературы доля та-
ких АМК также достаточно высока и составляет от 34 до
80% [5, 13, 20–22]. Однако в 1 (0,7%) случае причиной АМК
был полип цервикального канала (он не попадает под клас-
сификацию PALM-COEIN) и 6 (4%) – аденомиоз 2–3-й сте-
пени. Таким образом, в каждом четвертом случае (26%)
причины кровотечения не установлены, и они были отне-
сены к категории COEIN. Полученные данные указывают на
существенную долю необоснованных внутриматочных
вмешательств и отражают необходимость проведения бо-
лее точной диагностики возможных причин АМК на догос-
питальном этапе с целью снижения интраоперационных
рисков и травматизации эндометрия.

Результаты проведенного исследования свидетельствуют
о том, что структура внутриматочной патологии, приводя-
щей к АМК, имеет возрастные особенности. Так, например,
в возрасте до 25 лет АМК достаточно редки и чаще возни-
кают на фоне ПЭ и ХЭ. В возрастной группе 26–35 лет
также доминируют ПЭ и ХЭ, их доля составляет 58,7%. В бо-
лее старшем возрасте прослеживается тенденция к сниже-
нию доли ПЭ и ХЭ и увеличению частоты ГЭ, в том числе
атипической. Учитывая, что ГЭ относится к фоновой, а ати-
пическая ГЭ к предраковой патологии эндометрия, с пози-
ции онконастороженности всем женщинам с АМК старше
45 лет рекомендуется проведение гистероскопии и раз-
дельного диагностического выскабливания [23].

Полученные в ходе исследования результаты показы-
вают, что тип АМК может служить клиническим индикато-
ром определенных форм внутриматочной патологии. Так,
в подавляющем большинстве случаев (77,3%) ГЭ манифе-
стируется АМК, возникающими на фоне ОМ. ОМК встреча-
лись более чем в 5,5 раза реже, а ММК – 8,5. Полученные
данные сходны с выводами работы М.Р.Думановской и со-
авт. о том, что ГЭ в 60,7% манифестируется АМК в сочета-
нии с ОМ [24]. В отличие от ГЭ для ПЭ характерны АМК на
фоне регулярного цикла практически в равной степени как
ОМК, так и ММК. ХЭ в 1,5 раза чаще манифестировался
ММК, чем ОМК, и практически не проявляется ОМК+ОМ.

Ультразвуковая диагностика, используемая для выявления
возможных причин АМК, с достаточно высокой веро-
ятностью (ПЦПР 86,6%) позволяет диагностировать нали-
чие патологии эндометрия. Однако данный метод имеет
низкую чувствительность при верификации конкретной
нозологии, что приводит к расхождению между ультразву-
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таблица 3. диагностическая значимость узи и комбинации узи с типом амК (%)

чувствительность специфичность пцпр прогностическая ценность 
отрицательного результата

узи узи + тип амК узи узи + тип амК узи узи + тип амК узи узи + тип амК
ГЭ 52 30,4 89,7 99,1 50 87,5 90,5 87,9
ПЭ 50 29,5 88,5 94,8 66,7 72,2 79,4 74,6
ХЭ 23 23,5 97,6 96,3 50 57,1 90,1 90,2
Патология эндометрия 88,5 - 47,2 - 86,6 - 44,7 -
Без патологии 35 - 86 - 50 - 76,8 -
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ковым диагнозом и гистологическим заключением в каж-
дом втором случае при ПЭ и ГЭ. Согласно данным литера-
туры чувствительность УЗИ для диагностики различных
форм патологии эндометрия также невысока. Для ПЭ этот
показатель составляет 54–72%, а для ГЭ – 58–66% [25–28].
Полученные результаты указывают на необходимость со-
вершенствования методов диагностики возможных причин
АМК на догоспитальном этапе. Как оказалось, комбинация
результатов УЗИ с характерным для той или иной патологии
типом АМК позволяет повысить точность диагностики. При
подозрении на ГЭ по УЗИ в сочетании с АМК, возникающим
после задержки менструации, вероятность морфологиче-
ского подтверждения данного диагноза повышается с 50 до
87,5%. Использование других клинических индикаторов,
например ОМК и ПЭ по УЗИ, а также ММК и ХЭ по УЗИ, уве-
личивает ПЦПР, однако эти отличия не столь существенны,
как при ГЭ. Другим способом улучшения диагностики внут-
риматочной патологии может являться проведение соноги-
стерографии, поскольку диагностическая точность данного
метода может достигать 90–94% [12, 17, 29].

Таким образом, результаты исследования позволяют сде-
лать заключение, что, независимо от возрастной группы, в
2/3 случаев АМК возникают на фоне патологии эндо- и
миометрия, среди которой в репродуктивном возрасте до-
минируют ПЭ и ХЭ, а в перименопаузе – ПЭ и ГЭ. ПЭ и ХЭ
практически в равной степени манифестируются ОМК и
ММК, в то время как для ГЭ характерны кровотечения на
фоне ОМ. Ультразвуковая диагностика обладает высокой
точностью выявления внутриматочной патологии, однако
верификация конкретной нозологии затруднена, что при-
водит к высокой доле необоснованных внутриматочных
вмешательств. Комбинация данных УЗИ и типа АМК может
повысить точность диагностики и снизить число необос-
нованных оперативных вмешательств.
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М енопаузальные расстройства являются системным
ответом организма на возникающую возрастную
гипоэстрогению. По клинико-хронологической

картине выделяют ранние, средневременные и поздние
проявления климактерического синдрома [1]. В дебюте ин-
волюционных изменений, как правило, доминируют вазо-
моторные и психоэмоциональные нарушения, к которым в
дальнейшем присоединяются урогенитальные (генитоури-
нарные) менопаузальные расстройства. К поздним про-
явлениям климактерических нарушений относятся мета-
болические изменения, включающие патологию костно-
мышечной и сердечно-сосудистой системы, болезнь Альц -
геймера [2–5].

Существует несколько методик оценки тяжести климакте-
рического синдрома. В России нашел применение модифи-
цированный менопаузальный индекс, являющийся видоиз-
мененным вариантом индекса Куппермана. Также для ха-
рактеристики выраженности климактерических рас-
стройств на практике используется шкала Грина, включаю-
щая 21 вопрос и описывающая психоэмоциональное со-
стояние женщины, соматические жалобы, вазомоторные
проявления и изменения сексуального статуса. В литературе
широко представлена международная менопаузальная
шкала (Menopause Rating Scale, MRS), тестирование которой
в разных популяционных и этнических группах продемон-
стрировало высокую информационную ценность и удоб-
ство применения [6, 7]. Кроме того, MRS, состоящая из 11 во-
просов, отличается меньшей трудоемкостью в сравнении с
аналогичными системами оценки менопаузальных рас-
стройств, что немаловажно для практического использова-
ния. Разработаны разные версии MRS, в том числе русско-
язычная для жительниц России. Каждая из указанных мето-

дик изучения выраженности климактерических нарушений
имеет свои достоинства и недостатки. В то же время суще-
ствуют работы, демонстрирующие значимую корреляцию
между представленными шкалами оценки [8].

Эстрогеновое влияние на организм женщины реализу-
ется через эстрогеновые рецепторы a и b, которые в раз-
личных органах имеют неодинаковое представительство.
Влагалище, уретра, мочевой пузырь, а также мышцы тазо-
вого дна и связочный аппарат малого таза содержат обе
изоформы указанных рецепторов.

Учитывая то, что разные клинические проявления мено-
паузальных расстройств имеют общие патогенетические
звенья, связанные с дефицитом эстрогенов, представляют
интерес публикации, описывающие взаимосвязь тех или
иных проявлений климактерических нарушений в периоде
менопаузального перехода и в постменопаузе.

Деление менопаузальных расстройств по временным ха-
рактеристикам весьма условно. Так, у каждой 4-й (24,3%)
женщины, находящейся в перименопаузе, на фоне климак-
терического синдрома были отмечены симптомы урогени-
тальных расстройств [9]. При этом, как правило, симптомы
урогенитальной атрофии сохраняются до конца жизни.
Несмотря на относительность клинико-хронологического
деления климактерических нарушений, первыми проявле-
ниями гипоэстрогении являются вазомоторные и психо-
эмоциональные изменения. Именно эти маркеры приводят
пациенток к врачу в период менопаузального перехода и
ранней постменопаузы. В свою очередь, у гинеколога при
обращении женщины на этом этапе возникает возмож-
ность использовать имеющееся «терапевтическое окно»
как с целью коррекции уже существующих симптомов, так
и с целью профилактики и хронологического отдаления

Возможности профилактики и коррекции
генитоуринарного менопаузального синдрома
И.С.Захаров

ФГБОУ ВО «Кемеровский государственный медицинский университет» Минздрава России. 650056, Россия,
Кемерово, ул. Ворошилова, д. 22а

В манифестации и развитии урогенитальных атрофических процессов, связанных с наступлением менопаузы, ведущую роль играет нарастающий дефицит
эстрогенов. Важным обстоятельством является тот факт, что генитоуринарным менопаузальным расстройствам зачастую сопутствуют другие климактерические
нарушения. В связи с этим ключевое место в профилактике и коррекции гипоэстрогенных состояний занимает системная менопаузальная гормональная тера-
пия. Среди представителей системной менопаузальной гормональной терапии клиническую эффективность и низкий риск возможных осложнений продемон-
стрировали препараты, содержащие 17b-эстрадиол в комбинации с дроспиреноном. В литературе имеется значительное количество публикаций, отражающих
положительное влияние указанных препаратов на состояние женщины при вазомоторных, психоэмоциональных климактерических расстройствах, снижении
костной массы, а также в терапии и профилактике атрофических процессов урогенитального тракта, что позволяет применять указанную комбинацию гормо-
нов в комплексной коррекции как системных, так и местных генитоуринарных менопаузальных нарушений.
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Opportunities for prevention and correction of genitourinary menopausal syndrome
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In the manifestation and development of urogenital atrophic processes associated with the onset of menopause, the leading role is played by the growing deficiency of
estrogens. An important circumstance is the fact that genitourinar menopausal disorders are often accompanied by other climacteric disorders. In this regard, a key place in
the prevention and correction of hypoestrogenic conditions is systemic menopausal hormone therapy. Among the representatives of systemic menopausal hormone the-
rapy, clinical efficacy and low risk of possible complications were demonstrated by preparations containing 17b-estradiol in combination with drospirenone. In the litera-
ture there is a significant number of publications reflecting the positive effect of these drugs on the condition of women with vasomotor, psychoemotional climacteric di-
sorders, with a decrease in bone mass. Also, these drugs are used in the therapy and prevention of atrophic processes of the urogenital tract. This allows us to apply this
combination of hormones in the complex correction of systemic and local genitourinary menopausal disorders.
Key words: genitourinary menopausal syndrome, vulvovaginal atrophy, menopausal hormone therapy, 17b-estradiol, drospirenone.
isza@mail.ru
For citation: Zakharov I.S. Opportunities for prevention and correction of genitourinary menopausal syndrome. Gynecology. 2018; 20 (2): 18–22. DOI: 10.26442/2079-
5696_2018.2.18-22

DOI: 10.26442/2079-5696_2018.2.18-22



GYNECOLOGY 2018 | Vol. 20 | No. 2 19

G Y N E C O L O G I C A L  E N D O C R I N O L O G Y

формирования средневременных и поздних климактери-
ческих нарушений.

Учитывая эстрогенозависимость климактерических рас-
стройств, ведущее место в лечении возникающих измене-
ний занимает менопаузальная гормональная терапия
(МГТ) [1]. Положительный эффект применения МГТ при
урогенитальной атрофии связан с пролиферативным влия-
нием эстрогенов на эпителий влагалища, что, в свою оче-
редь, способствует накоплению в клетках гликогена и нор-
мализации микробиоценоза влагалища. Наряду с этим вос-
станавливается местный иммунитет, снижается риск вос-
ходящей генитальной и урологической инфекции. Под
действием эстрогенов улучшается кровоснабжение гени-
тального тракта. Происходит восстановление транссуда-
ции влагалищного секрета, приводя к купированию сухо-
сти во влагалище и исчезновению диспареунии, что поло-
жительно влияет на показатели сексуальной жизни. На
фоне МГТ восстанавливается мышечный тонус уретры,
улучшается трофика детрузора мочевого пузыря, нормали-
зуется чувствительность адренорецепторов и мускарино-
вых рецепторов в мочевыделительной системе. Положи-
тельное влияние оказывается на мышцы тазового дна и свя-
зочный аппарат органов малого таза, что профилактирует
прогрессирование пролапса гениталий. Использование
МГТ в течение 6 мес ведет к уменьшению или исчезнове-
нию клинических симптомов вульвовагинальной атрофии.

Подтверждением патогенетической концепции о ключе-
вой роли дефицита эстрогенов в формировании вульвова-
гинальной и урологической атрофии является тот факт, что
у молодых женщин с гипогонадизмом (гипогонадотроп-
ным) отмечаются урогенитальные жалобы, характерные
для лиц, находящихся в постменопаузальном периоде [10].

Важно отметить, что клиническая эффективность харак-
терна как для гормональных препаратов системного дей-
ствия, так и для местных лекарственных средств [11]. В то
же время прекращение терапии способствует рецидивиро-
ванию симптомов в ближайшие 2–3 нед.

В настоящее время атрофические процессы урогени-
тального тракта, связанные с возрастной гипоэстрогенией,
входят в симптомокомплекс, называемый генитоуринар-
ным менопаузальным синдромом [12]. Согласно суще-
ствующим международным рекомендациям в коррекции
изолированной урогенитальной атрофии преимущество
имеют местные эстрогенсодержащие лекарственные сред-
ства [13–15]. Кроме того, местная гормонотерапия реко-
мендуется:
• при абсолютных противопоказаниях к назначению си-

стемной МГТ;
• нежелании использовать системную МГТ;
• отсутствии полного купирования урогенитальных симп-

томов у женщин, применяющих системную МГТ;
• первом обращении к гинекологу в связи с урогениталь-

ными расстройствами в возрасте старше 65 лет.
В то же время вагинальные и урологические атрофиче-

ские процессы в большинстве случаев сочетаются с дру-
гими системными менопаузальными нарушениями. Так, по
данным литературы, у 79,4% женщин климактерическая
урогенитальная атрофия выявляется в комплексе с вазомо-
торными и психоэмоциональными расстройствами, а у
56,2% пациенток – с остеопоротическими изменениями
[16]. При этом обращает на себя внимание, что большая
часть пациенток с указанными проблемами являются ак-
тивными и трудоспособными [17]. Данное обстоятельство
определяет метод коррекции климактерических рас-
стройств. Учитывая сочетание системных и местных нару-
шений во многих случаях, предпочтение следует отдавать
системным препаратам МГТ.

Интересные данные были получены T.Oge и соавт. (2013 г.).
У 908 женщин была изучена связь между урогенитальными
симптомами (болевыми ощущениями во влагалище, диспа-
реунией, зудом, жжением, сухостью, посткоитальными кро-
вотечениями, дизурией, никтурией, недержанием) и климак-
терическими жалобами (тревогой, депрессивными, сомати-
ческими, вазомоторными и сексуальными нарушениями)
[18]. Оценка менопаузальных расстройств осуществлялась на
основании шкалы Грина. Была получена статистически

значимая корреляция между урогенитальными симптомами
и прочими климактерическими нарушениями. По мнению
авторов, клиницисты должны помнить о вероятности воз-
никновения урогенитальных расстройств при наличии вы-
раженных климактерических симптомов. Учет этого обстоя-
тельства может способствовать более раннему началу тера-
пии урогенитальных симптомов.

J.Calleja-Agius и соавт. также указывают на необходимость
своевременного принятия решения о назначении мено-
паузальных гормональных препаратов, что неизбежно бу-
дет оказывать влияние на качество жизни пациенток [19].

Соблюдение «терапевтического окна» для дебютного на-
значения гормональной терапии важно как с точки зрения
достижения наибольшей эффективности МГТ, так и с це-
лью сведения к минимуму побочных эффектов, связанных
с назначением данных препаратов.

Среди эстрогенсодержащих лекарственных средств си-
стемного действия хорошо зарекомендовал себя препарат
МГТ Анжелик® (Angeliq®), в состав которого входят 1 мг 
17b-эстрадиола, химически и биологически идентичного
эндогенному эстрадиолу человека, и 2 мг синтетического
прогестагена дроспиренона. Анжелик® является эффектив-
ным препаратом МГТ, применяемым при разных проявле-
ниях климактерического синдрома, включая вазомотор-
ные, психоэмоциональные и генитоуринарные расстрой-
ства, а также с целью профилактики и комплексной кор-
рекции постменопаузального остеопороза [20].

Существует большое количество публикаций, демонстри-
рующих клиническую эффективность и высокую безопас-
ность данного препарата.

В 2-летнем проспективном исследовании L.Warming и со-
авт., в которое были включены 180 женщин постменопау-
зального периода в возрасте 45–65 лет, было определено
протективное действие комбинации 17b-эстрадиола и
дроспиренона на уровень минеральной плотности кости и
на липидный профиль. У женщин, применявших препарат
Анжелик®, показатели костной массы в поясничном отделе
позвоночника и бедренной кости при проведении динами-
ческой остеоденситометрии увеличились на 3–7% по
сравнению с плацебо (p<0,001). Отмечалось значимое из-
менение костных маркеров: уровень остеокальцина сыво-
ротки крови в основной группе снизился в среднем на 52%,
костной щелочной фосфатазы – на 36%, CrossLapsTM – на
67% от исходного уровня (р<0,001). Общий холестерин и
уровень липопротеинов низкой плотности снизились на
8–13% (р<0,001), в то время как показатели липопротеинов
высокой плотности и триглицеридов оставались неизмен-
ными [21].

C.Gerlinger и соавт. провели анализ двух проспективных
двойных слепых многоцентровых рандомизированных
плацебо-контролируемых исследований, в которые вошли
832 женщины. Согласно данным проведенного анализа, ис-
пользование 17b-эстрадиола в сочетании с дроспиреноном
в течение 12 мес положительно влияет на частоту приливов
у женщин в постменопаузальном периоде [22].

C.Battaglia и соавт. в проспективном рандомизированном
экспериментальном исследовании не выявили отрицатель-
ного влияния препарата Анжелик® на артериальное давле-
ние и другие маркеры цереброваскулярного и сердечно-
сосудистого риска [23].

M.Gambacciani и соавт. оценили влияние препарата 
Анжелик® на качество жизни, метаболические параметры
и артериальное давление у женщин в постменопаузе. Ав-
торы отметили снижение интенсивности вазомоторных
симптомов, улучшение общих характеристик качества
жизни и низкий уровень риска сердечно-сосудистых
осложнений [24].

J.Dinger и соавт. при исследовании, в которое были при-
влечены 30 597 женщин в возрасте старше 40 лет (наблюде-
ние отражало 101 715 женщин-лет), продемонстрировали
более низкие риски, связанные с тромбоэмболическими
осложнениями, у женщин, которые использовали в качестве
МГТ сочетание дроспиренона и 17b-эстрадиола. Так, показа-
тели венозной тромбоэмболии на фоне приема препарата с
эстрадиолом/дроспиреноном статистически не отличались
от других препаратов для непрерывной комбинированной



ГИНЕКОЛОГИЯ 2018 | ТОМ 20 | №220

Г И Н Е К О Л О Г И Ч Е С К А Я  Э Н Д О К Р И Н О Л О Г И Я

МГТ. При этом показатели атеротромботических наруше-
ний, таких как острый инфаркт миокарда или ишемический
инсульт, были статистически значимо ниже для эстра-
диола/дроспиренона, чем для других препаратов МГТ, что
говорит о снижении кардиоваскулярных рисков при приеме
препарата с эстрадиолом/дроспиреноном. Более того, со-
гласно данным рандомизированных контролируемых ис-
следований, комбинация 1 мг эстрадиола/2 мг дроспире-
нона снижала артериальное давление у пациенток с пред-
/гипертензией – это было подтверждено в рамках настоя-
щего исследования, так как пациентки, принимавшие эстра-
диол/дроспиренон, реже нуждались в получении антигипер-
тензивной терапии по сравнению с пациентками, прини-
мавшими другие препараты МГТ [25].

Консультируя женщин в отношении использования гор-
мональных препаратов, следует указать на то, что курение
на фоне применения МГТ является важным фактором, веду-
щим к снижению эффективности терапии и увеличению
риска возникающих осложнений [26].

В публикации D.Archer были отмечены уменьшение ин-
тенсивности вазомоторных симптомов, снижение выра-
женности атрофических процессов мочеполовой системы,
а также риска остеопоротических изменений при исполь-
зовании препарата МГТ, содержащего дроспиренон и 
17b-эстрадиол. Отмечено, что данная комбинация гормо-
нов защищает от гиперплазии эндометрия, благоприятно
влияет на липидный профиль и артериальное давление у
женщин. Автор указывает на высокую клиническую эффек-
тивность и безопасность комбинации дроспиренона и 
17b-эстрадиола, отмечая высокий потенциал формирова-
ния долгосрочных преимуществ для здоровья [27].

В двойном слепом рандомизированом исследовании
A.Genazzani и соавт., в которое вошли 662 женщины пост -
менопаузального периода в возрасте от 40 до 65 лет, было
продемонстрировано, что использование комбинации
дроспиренона и 17b-эстрадиола отвечало критериям без-
опасности в отношении эндометрия [28].

S.-Q.Lin и соавт. изучили частоту и тяжесть приливов на-
ряду с другими климактерическими и урогенитальными
симптомами у женщин в возрасте 45–65 лет [29]. Также
была проведена плацебо-контролируемая оценка дина-
мики выявленных нарушений при использовании препа-
рата МГТ, содержащего 1 мг 17b-эстрадиола в комбинации
с 2 мг дроспиренона. У пациенток, принимавших эстра-
диол/дроспиренон, статистически значимо реже встреча-
лись приливы (p<0,0001) и сухость во влагалище
(p=0,0008).

Интересны данные о значимом клиническом эффекте
при использовании ультранизких доз гормонов. Согласно
имеющимся публикациям, препарат Анжелик® Микро,
включающий 0,25 мг дроспиренона и 0,5 мг 17b-эстра-
диола, способен купировать вазомоторные проявления,
связанные с гипоэстрогенией, оказывать благоприятный
эффект на маркеры костного ремоделирования, несмотря
на отсутствие зарегистрированных показаний, а также
снижать частоту и интенсивность проявлений генитоури-
нарных менопаузальных расстройств [30].

В 2014 г. было опубликовано крупное рандомизирован-
ное двойное слепое плацебо-контролируемое исследова-
ние, в котором участвовали 735 женщин в возрасте от 
40 лет и старше. Критериями включения в исследование
явились: наличие спонтанной аменореи длительностью от
12 мес либо спонтанной аменореи в течение 6 мес при по-
казателях фолликулостимулирующего гормона в сыво-
ротке крови выше 40 мМЕ/мл; двусторонняя овариэктомия;
наличие 7–8 случаев приливов в день либо 50–60 приливов
в неделю умеренной или тяжелой степени продолжитель-
ностью от 7 дней подряд в течение периода исследования.
Женщины были разделены на 4 группы: 1-я включала паци-
енток, ежедневно принимающих препарат МГТ, содержа-
щий 0,5 мг 17b-эстрадиола и 0,25 мг дроспиренона; 2-я –
0,5 мг 17b-эстрадиола и 0,5 мг дроспиренона; 3-я – 0,3 мг
17b-эстрадиола; 4-я – плацебо.

Было отмечено, что у лиц, применяющих с целью МГТ
17b-эстрадиол в сочетании с дроспиреноном, статистиче-
ски значимо снизились интенсивность и частота приливов

по сравнению с плацебо. Кроме того, у женщин, исполь-
зующих МГТ, отмечались более низкие показатели влага-
лищной кислотности по сравнению с плацебо-группой
(p<0,0001). При цитологической оценке отделяемого из
влагалища у лиц основной группы было выявлено измене-
ние соотношения парабазальных клеток и клеток поверх-
ностного эпителия в сторону последних по сравнению с
женщинами контрольной группы (p<0,0028).

Учитывая то, что у многих женщин в возрастной группе
старше 65 лет сохраняются вазомоторные нарушения, экс-
перты Североамериканского общества по менопаузе
(North American Menopause Society, NAMS) обновили кли-
нические рекомендации, касающиеся продолжительности
приема МГТ. Согласно рекомендациям NAMS при сохране-
нии вазомоторных расстройств использование МГТ может
быть продолжено и в возрасте старше 65 лет, если преиму-
щества от применения гормональных препаратов превы-
шают возможные риски. МГТ не следует прекращать только
в связи с увеличением возраста, а решение о продолжении
или прекращении указанного вида терапии должно быть
принято при консенсусе врача и пациентки. Важным усло-
вием является информирование пациентки об относитель-
ном повышении рисков. При этом необходимо тщательное
медицинское наблюдение за состоянием здоровья жен-
щины [31]. При выборе препарата гормонотерапии пред-
почтение следует отдавать препаратам МГТ, которые также
существуют и в ультранизкой дозе. К ним относится ли-
нейка препаратов Анжелик® и Анжелик® Микро [32].

Заключение
Представленный в литературе широкий спектр публика-

ций демонстрирует ведущую роль возрастного дефицита
эстрогенов в манифестации и развитии урогенитальных
атрофических процессов у женщин. Важным обстоятель-
ством является тот факт, что генитоуринарным менопау-
зальным расстройствам зачастую сопутствуют другие кли-
мактерические нарушения. В связи с этим ключевое значе-
ние в профилактике и коррекции гипоэстрогенных со-
стояний имеет системная МГТ. Врачу необходимо помнить,
что в достижении эффективности МГТ определяющим мо-
ментом является своевременное назначение препаратов в
так называемый период «терапевтического окна». В ряде
случаев, несмотря на применение препаратов системной
МГТ, отмечаются клинические проявления генитоуринар-
ного синдрома. У данной группы пациенток представ-
ляется целесообразным сочетанное использование си-
стемной и местной МГТ. Только местные эстрогенсодержа-
щие препараты применяются лишь при изолированных
формах урогенитальной атрофии, при невозможности
применения системной МГТ либо при первом обращении к
гинекологу в связи с урогенитальными расстройствами в
возрасте старше 65 лет.

Согласно современным международным рекомендациям
у женщин старше 65 лет при имеющихся показаниях и от-
сутствии противопоказаний к гормонотерапии нет не-
обходимости в рутинном отказе от использования ранее
начатой системной МГТ, что позволяет продолжать сохра-
нять терапевтический эффект, достигнутый ранее.

Среди представителей системной МГТ клиническую эф-
фективность и низкий риск возможных осложнений про-
демонстрировали препараты, содержащие 17b-эстрадиол
в комбинации с дроспиреноном (Анжелик® и Анжелик®

Микро). В литературе имеется значительное количество
исследований, отражающих положительное влияние ука-
занных препаратов не только на вазомоторные, психо-
эмоциональные расстройства и костную ткань, но и на
функциональное состояние урогенитального тракта, что
позволяет применять 17b-эстрадиол в комбинации с
дроспиреноном в комплексной коррекции как систем-
ных, так и местных генитоуринарных менопаузальных
нарушений.
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С екционное заседание «Генитоуринарный синдром –
проблема XXI века. Вопросы сексуальности» нача-
лось с дуэт-лекции «Альянс уролога и гинеколога:

междисциплинарный подход к “деликатным” женским во-
просам» председателя заседания Веры Ефимовны Балан,
доктора медицинских наук, профессора, руководителя по-
ликлинического отделения ГБУЗ МО МОНИИАГ, и Любови
Александровны Синяковой, доктора медицинских наук,
профессора кафедры урологии и хирургической андроло-
гии ФГБОУ ДПО РМАНПО. Врачи двух смежных специ-
альностей предложили оригинальный подход к ведению
пациенток с бактериальным вагинозом (БВ) – полимик-
робным невоспалительным синдромом, возникающим в
результате замены нормальной микрофлоры влагалища на
повышенную генерацию анаэробных микроорганизмов,
таких как Bacteroides/Prevotella spp., Mobiluncus spp., Veillo-
nella spp., Gardnerella vaginalis и др. Согласно современным
данным, ключевыми компонентами микробиоты влага-
лища при дисбиозе являются Atopobium vaginae – трудно-
культивируемые бактерии, ассоциация которых с БВ была
относительно недавно описана с использованием молеку-
лярных методов диагностики, и G. vaginalis. Показано, что
упомянутые бактерии вовлечены в формирование биопле-
нок на эпителии влагалища.

В 1892 г. немецким акушером-гинекологом, профессо-
ром А.Додерлейном впервые были описаны Lactobacillus,
названные позднее «палочки Додерлейна», как преобла-
дающий микроорганизм нормальной вагинальной микро-
флоры. Дальнейшие исследования показали, что ее состав
весьма разнообразен и изменчив и зависит от множества
факторов: возраста женщины, фазы менструального цикла,
сексуальной активности, беременности и пр. В 1955 г.
H.Gardner и C.Dukes описали синдром нарушения микро-
флоры влагалища у пациенток с так называемым неспеци-
фическим бактериальным вагинитом. Нарушения проявля-
лись в снижении количества молочнокислых бактерий и
колонизации влагалища новыми, неизвестными ранее мик-
роорганизмами, которые получили название Haemophilus
vaginalis. В 1963 г. этот микроорганизм переименовали в
Corynebacterium vaginitis, в 1980 г. ему присвоили имя G. va-
ginalis в честь H.Gardner, который впервые выделил и опи-
сал эти бактерии, а заболевание, которое они вызывают,
стало именоваться гарднереллезом. С 1982 г. название сме-
нилось на «анаэробный вагиноз» и чуть позже, в 1984 г., на
первом международном симпозиуме по вагинозам, состо-
явшемся в Швеции, после анализа всех клинических, мик-
роскопических и микробиологических данных, накоплен-
ных за предыдущее десятилетие, ввиду повышения количе-
ства аэробных и анаэробных бактерий, отсутствия воспа-
лительной реакции (клинической и морфологической) на
слизистой влагалища, а также нормального уровня числа

лейкоцитов в вагинальном отделяемом было предложено
современное название заболевания – БВ. 

Согласно данным мировой статистики, БВ занимает одно
из лидирующих мест среди всех заболеваний влагалища.
Частота его распространения в популяции колеблется от
12 до 80% и зависит от контингента обследуемых женщин.
БВ выявляется у 80–87% пациенток с патологическими ва-
гинальными выделениями, а частота выявления заболева-
ния у беременных составляет 37–40%. БВ имеет очень вы-
сокую частоту рецидивов (рис. 1), когда заболевание возни-
кает повторно несколько раз в течение года.

Основные подходы к ведению женщин с БВ четко опре-
делены для каждой группы пациенток. Так, у женщин с яр-
кой клинической картиной, а также с бессимптомным
течением для санации перед хирургическими процеду-
рами и у беременных 1-й линией терапии становится мет-
ронидазол/клиндамицин. В состав комплексной терапии
могут входить также пероральные и вагинальные пробио-
тики, способствующие восстановлению нормального био-
ценоза, препараты, разрушающие биопленки на слизистой
оболочке влагалища, противорецидивные средства, пре-
пятствующие адгезии патогенных микроорганизмов. Од-
нако вопросы терапии БВ остаются дискутабельными, по-
скольку, несмотря на большое количество схем лечения за-
болевания, частота рецидивов сохраняется на довольно
высоком уровне, а результаты проведенного лечения
весьма разноречивы. Так, каждая 2-я женщина, завершив-
шая курс терапии БВ или вагинита, в течение полугода воз-
вращается к врачу с прежними жалобами и лабораторной
симптоматикой рецидива. Поэтому требуется поиск новых
решений, касающихся рациональной тактики ведения па-
циенток с БВ.

Согласно современным представлениям, факторы риска
возникновения БВ разделяют на эндогенные [инфекцион-
ные заболевания, передаваемые половым путем, хрониче-
ские гинекологические заболевания, соматические заболе-
вания (сахарный диабет, хронические тонзиллиты и пр.)],
беременность и экзогенные (стресс, бесконтрольный и
длительный прием антибиотиков, нарушения правил ги-
гиены, курение). В 1980-х годах к факторам риска возник-
новения БВ относили аменорею, беременность, синдром
истощения яичников, менопаузу и длительный прием ком-
бинированных оральных контрацептивов (КОК). Однако в
то время гормональные контрацептивы (ГК) были высоко-
дозированными и малоприемлемыми для длительного
приема. Современные препараты имеют гораздо меньшую
дозировку активных веществ и иногда принципиально
иной состав. Поэтому, напротив, прием новых КОК ассо-
циируется со снижением частоты БВ. Согласно данным ис-
следований, опубликованных в 2013 г., женщины, прини-
мающие любые ГК, имеют достоверно более низкий риск

Подбор оптимального контрацептива: 
фокус на «натуральный» эстроген

В марте 2018 г. в Москве состоялся III Общероссийский семинар «Репродуктивный потенциал России: версии и контраверсии. Ве-
сенние чтения», организованный под эгидой Минздрава России, Российского общества акушеров-гинекологов, Комитета по каче-
ству медицинской помощи, Междисциплинарной ассоциации специалистов репродуктивной медицины и др. В научную программу
мероприятия входили такие популярные и актуальные темы, как прегравидарная подготовка, преждевременные роды и невына-
шивание, бесплодный брак и вспомогательные репродуктивные технологии в женской консультации, пролиферативные заболе-
вания в гинекологии, непрерывное медицинское образование и, конечно, были затронуты вопросы контрацепции.
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развития БВ: и прием КОК, и монотерапия прогестинами
ассоциируются со снижением риска первичного БВ и ре-
цидива БВ (рис. 2). Особенно это касается препаратов, со-
держащих эстрадиола валерат.

Среди причин формирования дисбиоза влагалища отме-
чают: начало половой жизни (подростки), аборты и диаг-
ностические процедуры, антибактериальную терапию вос-
палительных заболеваний и инфекционных поражений
слизистой влагалища у женщин репродуктивного периода,
метаболический синдром и сахарный диабет, послеродо-
вые инфекции, хирургические вмешательства, подготовку к
беременности, химиотерапию онкологических заболева-
ний, беременность (подготовка к родам и оперативным
вмешательствам). Таким пациенткам важно подобрать наи-
более подходящий эстрогенный компонент КОК, по-
скольку состояние влагалищного биотопа непосред-
ственно связано с эстрогеном, играющим важную роль в
поддержании кислой среды, пригодной для жизни здоро-
вой вагинальной микрофлоры. Эстрогены активизируют
пролиферацию клеток влагалищного эпителия, он, в свою
очередь, становится толстым, складчатым и насыщенным
гликогеном. Высвобождающийся при отслоении поверх-
ностных клеток вагинального эпителия гликоген погло-
щают лактобактерии и синтезируют из него молочную кис-
лоту. Защитные свойства Lactobacillus species заключаются в
том, что они способствуют выделению биосурфактантов
(противоадгезивных веществ, которые адсорбируются на
поверхности клеток слизистой и ингибируют адгезию па-
тогенных микроорганизмов), пептидогликанов, тейхоевых
кислот, бактериоцинов и бактериоциноподобных веществ,

перекиси водорода, молочной и уксусной кислот, – это
приводит к снижению значений кислотности влагалища, а,
как известно, кислая среда обладает антибактериальными
свойствами.

Учитывая столь важную роль эстрогена в поддержании
нормального состава микробиоты влагалища, стоит обра-
тить внимание на эстрадиола валерат, предшественник ес-
тественного 17b-эстрадиола человека. Метаболизм эстра-
диола валерата отличается от метаболизма этинилэстра-
диола, входящего в состав большинства КОК, – эстрадиола
валерат полностью гидролизируется на эстрадиол и вале-
риановую кислоту слизистой оболочкой кишечника или
при первом прохождении через печень. Эстрадиол, в свою
очередь, распадается на эстриол, эстрон и эстрон сульфат.
Эстриол благоприятно влияет на биоценоз и эпителий вла-
галища, стимулируя его созревание, что, в свою очередь,
приводит к накоплению гликогена в количестве, достаточ-
ном для полноценного питания и роста лактобактерий, что
приводит к смещению pH влагалища в кислую сторону. Это
способствует восстановлению нормального микробиома
влагалища. 

Профессор В.Е.Балан отметила, что рецепторы к
эстриолу избирательно расположены исключительно на
слизистых оболочках уретры, мочевого пузыря, матки и
влагалища – именно этим объясняется позитивное влия-
ние эстрадиола валерата на эпителий влагалища.

Позитивное влияние КОК, содержащего эстрадиола вале-
рат и диеногест, доказано в одном из проспективных
сравнительных исследований. В работе участвовали 60 жен-
щин 18–45 лет, имеющие 1 полового партнера или не
имеющие таковых и не принимающие КОК в течение 6 мес
до исследования. Пациенток разделили на 2 равные
группы: с целью контрацепции одна принимала комбина-
цию эстрадиола валерат/диеногест, другая – 17b-эстра-
диол/номегэстрол. Мазки из влагалища брали до исследо-
вания, через 3 и 6 циклов приема контрацептивов. Оцени-
вались наличие и число Lactobacillus, уровень pH влага-
лища, наличие Тrichomonas vaginalis и Candida albicans и
вагинитов/вагинозов. Оценка показателей проводилась в
сравнении с исходным уровнем. Оказалось, что во время
приема комбинации эстрадиола валерат/диеногест (пре-
парата Клайра®) наблюдались тенденция к росту числа лак-
тобактерий и значительное снижение pH влагалища. Во
время применения препарата Клайра® в течение 6 мес воз-
никновения вагинитов/вагинозов отмечено не было.

Таким образом, препарат может быть рекомендован сек-
суально активным женщинам большинства возрастных
групп, нуждающимся в эффективной контрацепции, спо-
собной в то же время благоприятно влиять на биоценоз
влагалища. Почему стоит обратить внимание на Клайру?
Контрацептив способствует обеспечению высокого защит-
ного эффекта (при правильном применении индекс Перля
составляет менее 1); эстрадиол и эстриол, метаболиты
эстрадиола валерата, благоприятно влияют на эпителий и
биоценоз влагалища; Клайра® продемонстрировала уве-
личение количества лактобактерий и снижение pH влага-
лища в рамках исследования; комбинация эстрадиола вале-
рат/диеногест продемонстрировала высокий уровень
удовлетворенности приемом контрацептива вне зависимо-
сти от возраста.

Тему продолжила профессор Л.А.Синякова, обратив вни-
мание коллег на необходимость коллегиального ведения
пациенток с БВ. Так, при БВ могут доминировать симптомы
уретрита и цистита, поскольку 40% микрофлоры находится
в желудочно-кишечном тракте, мочевых путях и лишь 10% –
в вагинальном биотопе. Гинекологические заболевания (ва-
гиниты, эндометриоз) могут стать причиной стойкой диз-
урии, и тогда с пациенткой должны работать и гинеколог, и
уролог. Учащенное болезненное мочеиспускание в 40% об-
условлено острым или обострением хронического цистита,
в 15% – вагинитом, в 5–20% – атрофией эпителия мочевых
путей в менопаузе и в 40% – уретритом.

К основным факторам риска возникновения рецидиви-
рующих циститов у женщин репродуктивного возраста от-
носят учащение половых контактов, использование спер-
мицидов, смену полового партнера, инфекции мочевыво-

рис. 1

рис. 2
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дящих путей, перенесенные в возрасте до 15 лет. У женщин
в постменопаузе – низкий уровень эстрогенов, недержание
мочи, синдром опущения промежности с нарушением мо-
чеиспускания, сахарный диабет, инфекции мочевыводя-
щих путей в анамнезе. До наступления менопаузы доста-
точная насыщенность эстрогенами способствует выра-
ботке гликогена и росту числа лактобактерий, что, в свою
очередь, поддерживает pH среды влагалища на уровне, не-
обходимом для защиты от инвазии патогенных микроорга-
низмов. Колонизация слизистой оболочки влагалища бак-
териальными агентами патогенной природы происходит в
результате множества причин (рис. 3), а среди факторов
ретроградного транспорта микрофлоры в уретру и моче-
вой пузырь выделяют один из самых важных – это врож-
денное или приобретенное смещение дистального отдела
мочеиспускательного канала во влагалище. К врожденным
причинам относится влагалищная эктопия (гипоспадия)
наружного отверстия уретры, при которой оно изначально
располагается на границе или передней стенке влагалища.
Значительно чаще у женщин встречается приобретенное
патологическое состояние, именуемое гипермобиль-
ностью дистального отдела мочеиспускательного канала,
т.е. его повышенная подвижность в связи с наличием
уретро-гименальных спаек. Такое состояние при половом
акте способствует смещению уретры во влагалище и ретро-
градному инфицированию нижних мочевых путей влага-
лищной микрофлорой. Если пациентка – женщина репро-
дуктивного возраста, после антибактериальной терапии и
оперативного лечения (траспозиции уретры при наличии
посткоитальных уретритов и циститов) ей можно назна-
чить контрацептивы, содержащие естественные эстрогены
(например, препарат Клайра®).

Что касается пациенток в постменопаузе, они нередко
сталкиваются с симптомами урогенитальной атрофии. Ге-
нитоуринарным менопаузальным синдромом (ГУМС), или
урогенитальным синдромом (УГС), в климактерии назы-
вают комплекс вагинальных и мочевых симптомов, разви-
тие которых является осложнением атрофических процес-
сов в эстрогензависимых тканях и структурах нижней
трети мочеполового тракта. Частота УГС колеблется от 13%
в перименопаузе до 60% в постменопаузе длительностью
более 5 лет. К симптомам вагинальной атрофии относят су-
хость и зуд, диспареунию, рецидивирующие вагинальные
выделения, опущение стенок влагалища, кровоточивость
слизистой, а также поллакиурию, ноктурию, ургентные по-
зывы к мочеиспусканию, недержание мочи. У 65–100% па-
циенток симптомы вагинальной и цистоуретральной атро-
фии сочетаются.

Атрофические изменения в урогенитальном тракте –
один из маркеров эстрогенного дефицита. Строение ваги-
нального эпителия и уротелия сходно, уротелий также спо-
собен синтезировать гликоген и чувствителен к эстроге-
нам. Их дефицит приводит к ишемии структур урогени-
тального тракта, снижению пролиферации уротелия, нару-
шениям структуры коллагеновых и мышечных волокон
урогенитального тракта, что приводит к цистоуретральной
атрофии и недержанию мочи. Поэтому, согласно Европей-
ским рекомендациям урологов, у женщин в постменопаузе
может быть эффективным местное применение эстроге-
нов, однако терапия УГС должна быть комплексной.

В подавляющем большинстве случаев инфекции нижних
мочевых путей у женщин являются вторичными и разви-
ваются на фоне тех или иных воспалительных заболеваний
органов малого таза, дисбиотических нарушений, инфек-
ций, передаваемых половым путем. Для профилактики ре-
цидивирующих инфекций мочевых путей можно исполь-
зовать антибиотики, но их применение ограничено в связи
с низкой комплаентностью, развитием побочных эффек-
тов и резистентности, поэтому необходимо рассматривать
альтернативные стратегии.

Одним из локальных патологических проявлений си-
стемных постменопаузальных процессов становится вуль-
вовагинальная атрофия (ВВА). Консультируя пациентку,
акушеру-гинекологу необходимо выяснить, являются ли
симптомы изолированными и как давно наступила мено-
пауза. Если локальные жалобы сочетаются с системными

(приливами, эмоциональной нестабильностью, плохим
сном, высокими рисками остеопоротических переломов),
то следует обратить внимание на системную терапию. Если
общих жалоб не отмечается либо ВВА – это поздневремен-
ное проявление климактерия, то локальная терапия стано-
вится разумным выбором. Однако своевременное назначе-
ние системных средств рационально не только с целью
реализации терапевтических возможностей, но и для про-
филактики подобных нарушений.

Итак, для купирования локальных генитоуринарных
симптомов эффективно использование системной мено-
паузальной гормональной терапии – МГТ (рис. 4). Так, со-
гласно данным одного из исследований, при приеме пре-
парата Анжелик® (комбинация дроспиренон/эстрадиол)
наблюдалось снижение проявлений УГС (сухости, никту-
рии, поллакиурии). Даже ультранизкодозированные пре-
параты могут быть эффективными для лечения ВВА, что
было продемонстрировано на примере комбинации дрос-
пиренон 0,25 мг/эстрадиол 0,5 мг (препарат Анжелик®

Микро): прием препарата способствовал статистически
значимому снижению влагалищного pH, выраженности
сухости влагалища и раздражения слизистой вульвы/вла-
галища, улучшению показателей вагинального индекса со-
зревания клеток эпителия и в 77,9% случаев – снижению
проявлений диспареунии с 40,3 (исходно) до 18,2%. Пре-
параты обладают благоприятным профилем переносимо-
сти и эффективности относительно системных проявле-
ний климактерия, а также выраженными профилактиче-
скими эффектами в отношении кардиометаболических
рисков. Как было показано в рандомизированных клини-
ческих исследованиях, системная гормональная терапия
применяется для эффективного восстановления анатомии
мочеполового тракта, нормализации кислотности влага-
лища и лечения ВВА у пациенток с персистирующими ва-
зомоторными симптомами, гипоэстрогенией и урогени-
тальными симптомами.

рис. 3

рис. 4
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С докладом «Женское либидо и гормональная контра-
цепция – мифы и реальность» выступила Галина Борисовна
Дикке – доктор медицинских наук, профессор кафедры
акушерства, гинекологии и репродуктивной медицины фа-
культета последипломного образования медицинских ра-
ботников ФГАОУ ВО РУДН. Говоря о сексуальности, лектор
затронула тему контрацепции.

При подборе КОК специалисту важно пройти все 5 эта-
пов консультирования: тщательно собрать анамнез, дать
пациентке объективную информацию о всех существую-
щих и подходящих ей методах контрацепции, выбрать
один и оценить риск приема, научить женщину пользо-
ваться выбранным контрацептивом и оказать дальнейшую
помощь. Однако к отказу от приема КОК могут привести
следующие причины: увеличение массы тела, нарушение

режима приема, онкофобия, побочные эффекты, снижение
либидо. Действительно, в 15–17% прием КОК ассоцииру-
ется с нарушением сексуальной функции (в частности, воз-
никновением желания и возбуждения). В результате этого
женщины могут прекратить принимать КОК – так само-
стоятельно поступают 87%.

Известно, что КОК опосредованно положительно
влияют на женскую сексуальность, способствуя улучшению
внешности и, следовательно, самооценки, снижению ча-
стоты диспареунии, уменьшению риска нежеланной бере-
менности, интенсивности тазовой боли, объема менстру-
альной кровопотери. Согласно данным метаанализа, про-
веденного в 2013 г. и включавшего 36 исследований, боль-
шинство КОК не оказывает влияния на либидо (85% поль-
зовательниц КОК сообщили об увеличении или отсутствии
изменений в сексуальных желаниях). 15% пользовательниц
КОК также сообщили о снижении либидо, что может быть
связано с дефицитом тестостерона (рис. 5): КОК с более
высокой дозой этинилэстрадиола (30 мкг) связан с повы-
шением глобулина, связывающего половые гормоны
(ГСПГ), и, соответственно, с более низким уровнем тесто-
стерона.

При сравнении действия эстрадиола и этинилэстра-
диола на синтез белков в печени (рис. 6) оказалось, что эф-
фективность этинилэстрадиола в сотни раз сильнее, что
дает основание сделать выбор в пользу натуральных эстро-
генов. Кроме того, эстриол, образующийся в результате ме-
таболизма эстрадиола, благоприятно влияет на рецепторы
в слизистых оболочках уретры, мочевого пузыря, матки и
влагалища: стимулирует созревание эпителия, регулирует
иннервацию и кровоснабжение влагалища, препятствует
развитию атрофии и способствует полноценной регенера-
ции клеток, благодаря улучшению продукции гликогена де-
лает внутривлагалищную среду более кислой, что способ-
ствует активному росту лактофлоры. Оптимальным стано-
вится сочетание в одном контрацептиве эстрадиола вале-
рата и диеногеста (препарат Клайра®), который не обла-
дает антиэстрогенным эффектом и не препятствует дей-
ствию эстрогена.

Согласно результатам международного рандомизиро-
ванного двойного слепого исследования у женщин с КОК-
ассоциированной сексуальной дисфункцией, препарат
Клайра® продемонстрировал достоверное повышение ли-
бидо и возбуждения у исследуемых пациенток при пере-
ключении с других КОК. Кроме того, препарат способ-
ствовал улучшению всех параметров сексуальной функ-
ции и к 6-му циклу приема продемонстрировал улучше-
ние состояния влагалища (согласно опроснику симпто-
мов атрофии).

Интересным оказался вопрос цикличности сексуальной
жизни при приеме КОК. Известно, что в разные фазы есте-
ственного цикла сексуальное поведение не одинаково: так,
прогрессивное повышение желания, возбуждения, ор-
газма, удовлетворения обнаружено в постменструальную и
фолликулярные фазы (на 2 и 7-й день цикла соответ-
ственно), пик достигается в районе 14-го дня цикла. Далее
в лютеиновую и предменструальную фазы происходит
спад. Результаты наблюдательного исследования с уча-
стием женщин, принимавших комбинацию эстрадиола ва-
лерат/диеногест, показали, что желание и возбуждение до-
стигали пика на 7-й день цикла и были сходны с таковыми
при естественном цикле на 14-й день. Это может быть свя-
зано с многофазным режимом приема КОК, который при-
ближен к естественному менструальному циклу. Кроме
того, участницы, предъявлявшие жалобы на диспареунию
до приема комбинации эстрадиола валерат/диеногест, со-
общили о снижении этих симптомов к 3 и 6-му циклам
лечения. Женщины отметили улучшение общего состоя-
ния здоровья. Кроме того, уровень ГСПГ повысился
меньше, чем при приеме других монофазных и трехфаз-
ных КОК.

Подводя итог выступления, профессор Г.Б.Дикке резюми-
ровала причины улучшения качества сексуальной жизни
при приеме препарата Клайра®: это минимальное влияние
эстрадиола и диеногеста, связывающегося в основном с
альбуминами, на синтез ГСПГ; улучшение дифференциа-

рис. 5

Гормон действие

тестостерон Выраженность сексуального желания, а также инициация
сексуальной активности

эстрогены Выраженность сексуального желания и возбуждение в
условиях половой близости

прогестерон сексуальная восприимчивость

пролактин
Повышенное количество пролактина отрицательно корре-
лирует с выраженностью сексуального возбуждения при
половых контактах

связь разных гормонов с проявлениями 
сексуальной функции у женщин

Компоненты КоК имеют значение

эстрогены:
• Этинилэстрадиол

• Эстрадиол
тестостерон прогестерон:

• Андрогенный
• Антиандрогенный

Brotto LA, Petkau AJ, Labrie F, Basson R. Predictors of sexual desire disorders in women. J Sex Med 2011;
8 (3): 742–53.
Ringa F, Ditter K, Laborde C, Bajos N. Women’s sexuality: from aging to social representations. J Sex Med
2013; 10: 2399–408.
Stovall DW, Scriver J, Clayton AH et al. Sexual function in women with polycystic ovary syndrome. J Sex
Med 2012; 9: 224–30.

рис. 6

эстрадиол в сотни раз слабее действует на синтез белков 
в печени, чем этинилэстрадиол

Sitruk-Ware R, Nath A. Characteristics and metabolic effects of estrogen and progestins contained in oral
contraceptive pills. Best Pract Res Clin Endocrinol Metab 2013; 27: 13–24.
Maschak CA, Lobo RA, Dozono-Takano R et al. Comprasion of pharmacodynamic properties of various
estrogen formulations. Am J Obstet Gynecol 1982; 114: 511–8.
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Примечание. ЛПВП – липопротеиды высокой плотности.

параметры эстра-
диол

этинил -
эстрадиол функция эффект

ГспГ 1 500
Связывание сво-
бодного тесто-

стерона

Снижение
уровня 

свободного 
тестостерона

лпвп 1 400 Антиатерогенная
фракция

Атерогенез 
при низком
значении

ангиотензи-
ноген 1 350

Компонент ре-
нин-ангиотензи-
новой системы

Вазоконстрик-
ция, фактор

риска артери-
альной гипертен-

зии

сравнение влияния этинилэстрадиола и эстрадиола на синтез белков 
в печени (влияние эстрадиола принято за 1)
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ции многослойного плоского эпителия генитального
тракта; усиление кровоснабжения и иннервации слизи-
стой, приводящее к улучшению ощущений при коитусе;
поддержание цикличной сексуальной активности благо-
даря многофазному режиму приема; исчезновение симпто-
мов, связанных с безгормональным промежутком; уверен-
ность в надежной контрацепции. Последнее мнение под-
тверждает проспективное наблюдательное исследование
INAS-SCORE с участием более 50 тыс. женщин. Эстрадиола
валерат/диеногест продемонстрировал более высокий
контрацептивный эффект при типичном использовании
по сравнению с другими КОК, что может быть связано с на-
личием пролонгированной эстрогеновой фазы и укоро-
ченным безгормональным промежутком. Кроме того, пре-
парат Клайра® может стать препаратом выбора у пациен-

ток, прекративших прием КОК с 21/7-дневным режимом
при плохой переносимости (приступы головной и тазовой
боли как симптомы безгормонального промежутка). Жен-
щины, принимавшие препарат Клайра®, отметили более
высокий уровень удовлетворенности приемом препарата
(по сравнению с прогестиновыми оральными контрацеп-
тивами) вне зависимости от возраста. 

Таким образом, важность и актуальность коррекции и
профилактики сексуальных нарушений очевидна. При над-
лежащем консультировании, с учетом многофакторности
сексуальности, применение гормональной контрацепции
может повысить качество жизни, в том числе и сексуаль-
ной: прием КОК, содержащих эстроген, идентичный нату-
ральному, повышает вероятность отсутствия на нее нега-
тивного влияния. 
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Н есмотря на несомненные достижения в области
вспомогательных репродуктивных технологий
(ВРТ), частота повторных неудач имплантации

продолжает оставаться высокой и достигает 50–75% [1].
Повторные неудачи имплантации (repeated implantation
failure – RIF) – серьезная проблема, решению которой по-
священо большое количество как клинических, так и фун-
даментальных исследований в области репродукции чело-
века. Молекулярные и иммунологические аспекты неудач
имплантации находятся в фокусе научных исследований
последних лет. Некоторые аспекты иммунных взаимоотно-

шений матери и эмбриона до сих пор остаются неизвест-
ными, несмотря на то что последние достижения в области
молекулярной биологии позволили выявить некоторые
иммунологические параметры, определяющие взаимо-
связь между иммунными нарушениями матери и плода во
время имплантации. Имплантация – сложный многосту-
пенчатый процесс, регулируемый как системными, так и
локальными факторами.

Как известно, успешное наступление и прогрессирова-
ние беременности ассоциировано с преимущественным
профилем Th2-цитокинов (LIF, интерлейкины – ИЛ-1, 

В С П О М О Г А Т Е Л Ь Н Ы Е  Р Е П Р О Д У К Т И В Н Ы Е  Т Е Х Н О Л О Г И И

Эффективность внутриматочного введения
аутологичных мононуклеарных клеток
периферической крови перед переносом
эмбриона у пациенток с повторными
неудачами имплантации в программах
вспомогательных репродуктивных технологий
Т.С.Амян, С.Г.Перминова, Л.В.Кречетова, В.В.Вторушина
ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр акушерства, гинекологии и перинатологии 
им. акад. В.И.Кулакова» Минздрава России. 117997, Россия, Москва, ул. Академика Опарина, д. 4

Цель исследования – оценить эффективность внутриматочного введения аутологичных мононуклеарных клеток периферической крови (МКПК) перед перено-
сом эмбриона у пациенток с повторными неудачами имплантации в программах вспомогательных репродуктивных технологий.
Материал и методы. В исследование включены 129 пациенток с повторными неудачами имплантации в программе экстракорпорального оплодотворения: 
1-я группа – 42 женщины, которым перед переносом эмбриона проводилось внутриматочное введение аутологичных МКПК, активированных хорионическим
гонадотропином человека – ХГЧ (Прегнил 500 МЕ); 2-я группа – 42 пациентки, которым проводилось внутриматочное введение аутологичных МКПК без актива-
ции ХГЧ, 3-я группа (плацебо) – 45 участниц, которым проводилось внутриматочное введение физиологического раствора.
Результаты. В группе пациенток с внутриматочным введением МКПК, активированными ХГЧ, частота положительного анализа крови на ХГЧ, имплантации и на-
ступления клинической беременности была значимо выше по сравнению с аналогичными показателями в группе пациенток с внутриматочным введением
МКПК без активации ХГЧ и в группе плацебо как в стимулированном, так и криоцикле (р≤0,05).
Заключение. Внутриматочное введение аутологичных МКПК перед переносом эмбриона в программе экстракорпорального оплодотворения/ИКСИ (интрацито-
плазматическая инъекция сперматозоида в яйцеклетку) повышает эффективность программ вспомогательных репродуктивных технологий у пациенток с по-
вторными неудачами имплантации в анамнезе.
Ключевые слова: повторные неудачи имплантации, внутриматочное введение, аутологичные мононуклеарные клетки периферической крови, хорионический
гонадотропин человека.
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Efficacy of intrauterine administration of autologous peripheral blood mononuclear
cells prior to embryo transfer in patients with recurrent implantation failures 
in assisted reproductive technology programmes

T.S.Amyan, S.G.Perminova, L.V.Krechetova, V.V.Vtorushina
V.I.Kulakov National Medical Research Center for Obstetrics, Gynecology and Perinatology of the Ministry of Health of the Russian Federation.
117997, Russian Federation, Moscow, ul. Akademika Oparina, d. 4

Study objective. To evaluate the efficacy of intrauterine administration of autologous peripheral blood mononuclear cells (PBMC) prior to embryo transfer in patients with
recurrent implantation failures in IVF program.
Materials and methods. The study enrolled 129 patients with recurrent implantation failures in an IVF programme. Group 1 – 42 patients who had intrauterine administra-
tion of autologous PBMC activated with hCG (Pregnyl 500 IU). Group 2 – 42 patients who had intrauterine administration of autologous PBMC without hCG activation.
Group 3 (placebo) – 45 patients who had intrauterine administration of saline.
Study results. In the hCG-activated PBMC group, the rates of positive blood hCG tests, implantation, and clinical pregnancy were significantly higher than the respective ra-
tes in the non-activated PBMC group and in the placebo group, both in a stimulated cycle and in an FET cycle (р≤0.05).
Conclusion. Intrauterine administration of autologous PBMC prior to embryo transfer in an IVF/ICSI programme increases the efficacy of IVF program in patients with a hi-
story of recurrent implantation failures.
Key words: recurrent implantation failures, intrauterine administration, autologous peripheral blood mononuclear cells, hCG.
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ИЛ-8, ИЛ-11, L-4 и ИЛ-10), а преобладание Th1-цитокинов
(интерферон g, ИЛ-2 и фактор некроза опухоли a, ИЛ-1,
ИЛ-6) неблагоприятно для наступления беременности [2,
3]. Большое значение имеют Т-регуляторные клетки, фено-
типически определяющиеся как CD4+CD25+Foxp3+, кото-
рые модулируют иммунологическое микроокружение эн-
дометрия, необходимое для имплантации [4].

В последнее время появились данные о том, что локаль-
ные иммунные клетки вносят существенный вклад в им-
плантацию эмбриона. Так, мононуклеарные клетки пери-
ферической крови (МКПК), к которым относятся Т-, В-лим-
фоциты и моноциты, индуцируют образование ряда цито-
кинов, таких как ИЛ-1a, ИЛ-1b и фактор некроза опухоли a,
позитивно влияющих на рецептивность эндометрия. Более
того, они инициируют и контролируют инвазию трофо-
бласта и регулируют иммунную толерантность к эмбриону
во время имплантации [5].

В настоящее время отсутствует единая точка зрения на
необходимость проведения иммунологических исследова-
ний и назначения различных видов иммунотерапии у жен-
щин с повторными неудачами имплантации. Обсуждается
целесообразность проведения иммунизации отцовскими
лимфоцитами, внутривенного введения иммуноглобулина,
терапия интралипидом, а также локального повреждения
эндометрия [6, 7].

Одним из методов иммунокоррекции при повторных не-
удачах имплантации является внутриматочное введение
аутологичных мононуклеарных клеток перед переносом
эмбриона в программе экстракорпорального оплодотво-
рения (ЭКО). Роль периферических мононуклеарных кле-
ток в обеспечении рецептивности эндометрия обсужда-
ется с тех пор, как было показано, что клетки селезенки бе-
ременных мышей могут регулировать рецептивность эндо-
метрия [7], а МКПК, введенные в полость матки перед пере-
носом эмбриона, повышают вероятность имплантации [8].
Также показано, что МКПК, полученные от женщин с бере-
менностью ранних сроков, могут индуцировать продук-
цию прогестерона [9] и усиливать инвазию трофобласта
эмбрионов мышей in vitro [10]. Прямое влияние МКПК на
имплантацию впервые изучили S.Yoshioka и соавт. в 2006 г.
и показали, что внутриматочное введение аутологичных
МКПК перед переносом эмбрионов, которые культивиро-
вали с хорионическим гонадотропином человека (ХГЧ) в
течение 48 ч, значительно повышало частоту имплантации,
клинической беременности и родов у пациенток с повтор-
ными неудачами имплантации в программе ЭКО [2]. Позд-
нее было показано, что внутриматочное введение МКПК
повышает частоту имплантации в криоциклах как на фоне
подготовки эндометрия препаратами эстрогенов и проге-
стерона, так и в естественном цикле у женщин, имеющих
до 3 неудач имплантации в анамнезе [11]. Подобный под-
ход применяли также на животных, и было выявлено повы-
шение частоты имплантации у мышей с предшествующими
неудачами имплантации [12]. Более поздние исследования
также продемонстрировали положительные эффекты
внутриматочного введения ХГЧ и аутологичных МКПК, ак-
тивированных ХГЧ, перед переносом эмбрионов у пациен-
ток с 2 и более неудачами имплантации [6]. Однако в иссле-
дованиях А.Santibañez (2014 г.) [13] и М.Volovsky (2018 г.)
[14] не выявлено позитивного эффекта внутриматочного
введения аутологичных МКПК перед переносом эмбриона
на исходы программ ВРТ у женщин с повторными неуда-
чами имплантации в анамнезе [13, 14].

Целью исследования явилась оценка эффективности
программ ЭКО/ИКСИ (интрацитоплазматическая инъек-
ция сперматозоида в яйцеклетку) при использовании внут-
риматочного введения аутологичных МКПК как активиро-
ванных ХГЧ, так и МКПК без активации ХГЧ перед перено-
сом эмбриона в стимулированном и криоцикле у пациен-
ток с повторными неудачами имплантации.

Материал и методы
В исследование были включены 129 пациенток: 

1-ю группу составили 42 женщины, которым перед перено-
сом эмбриона проводилось внутриматочное введение ауто-
логичных МКПК, активированных ХГЧ (Прегнил 500 МЕ); 

2-ю – 42 пациентки, которым перед переносом эмбриона
проводилось внутриматочное введение аутологичных
МКПК без активации ХГЧ; 3-ю (плацебо) составили 
45 участниц, которым перед переносом эмбриона проводи-
лось внутриматочное введение физиологического рас-
твора. Исходя из различных протоколов ВРТ (стимулиро-
ванный и криоцикл) было выделено по 2 подгруппы в каж-
дой из 3 групп: 1а (n=17) – пациентки группы МКПК+ХГЧ в
стимулированном цикле, 1б (n=25) – пациентки группы
МКПК+ХГЧ в криоцикле; 2а (n=21) – пациентки группы
МКПК в стимулированном цикле и 2б (n=21) – пациентки
группы МКПК в криоцикле; 3а (n=22) – пациентки группы
плацебо в стимулированном цикле и 3б (n=22) – пациентки
группы плацебо в криоцикле.

Критериями включения в исследуемые группы явились:
возраст пациенток 37 лет и менее, неудачные попытки ЭКО
как минимум в 3 стимулированных или криоциклах при
условии переноса эмбрионов хорошего качества.

Критериями невключения в группы явились: хромосом-
ные аномалии супругов, выраженная патозооспермия у
партнера, хронический эндометрит, верифицированный
при гистологическом исследовании, толщина эндометрия
менее 7 мм, врожденные аномалии матки, миома матки 
3 см и более, наружный генитальный эндометриоз (НГЭ)
III–IV стадии; гидросальпинкс с одной или обеих сторон,
синдром поликистозных яичников, «бедный ответ» яични-
ков на гонадотропную стимуляцию, наличие системных
аутоиммунных заболеваний.

Методы
Пациенткам проводили полное клинико-лабораторное

обследование в соответствии с Приказом Минздрава Рос-
сии от 30.08.2012 №107н «О порядке использования вспо-
могательных репродуктивных технологий, противопоказа-
ниях и ограничениях к их применению».

Программу ЭКО проводили в протоколе с антагонистом
гонадотропин-рилизинг-гормона (антГнРГ). Со 2–3-го дня
менструального цикла начинали стимуляцию суперовуляции
препаратами рекомбинантного фолликулостимулирующего
гормона или человеческого менопаузального гонадотро-
пина. При достижении фолликулами диаметра 14 мм для
предотвращения преждевременного пика лютеинизирую-
щего гормона пациенткам вводили антГнРГ (цетрореликс
0,25 мг) до дня введения триггера овуляции включительно.
При наличии не менее 3 фолликулов диаметром 18 мм на-
значали триггер овуляции (ХГЧ в дозе 10 000 МЕ) за 35–36 ч
до проведения трансвагинальной пункции яичников, кото-
рую производили в асептических условиях под кратковре-
менным внутривенным наркозом посредством вакуумной
аспирации фолликулов под трансвагинальным ультразвуко-
вым мониторингом. Учитывая безуспешные попытки ЭКО в
анамнезе, оплодотворение выполнялось методом ИКСИ.
Оценку качества полученных эмбрионов осуществляли по
морфологическим критериям в соответствии с классифика-
цией, принятой Istanbul consensus workshop on embryo as-
sessment (ESHRE, 2011; «модифицированная» классификация
D.Gardner) [15].

Перенос эмбрионов в полость матки производили на 
5-е сутки культивирования под контролем ультразвукового
исследования (УЗИ). Число переносимых эмбрионов не
превышало 2. Для поддержки лютеиновой фазы использо-
вали микронизированный прогестерон со следующего дня
после трансвагинальной пункции яичников в дозе 
600 мг/сут вагинально.

Проведение криоцикла осуществляли на фоне подго-
товки эндометрия с использованием препаратов эстроге-
нов и микронизированного прогестерона под контролем
УЗИ. Перенос размороженных после витрификации эм-
брионов на стадии бластоцисты в полость матки выпол-
няли на 5-е сутки от начала приема прогестерона под ульт-
развуковым контролем.

Для получения фракции МКПК забор крови у пациенток
в стимулированном цикле осуществлялся натощак из лок-
тевой вены в день трансвагинальной пункции, у пациенток
в криоцикле – в день начала приема препаратов микрони-
зированного прогестерона. Процедура выделения МКПК
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осуществлялась в стерильные пробирки общим объемом
18 мл, содержащие в качестве консерванта гепарин (ваку-
тейнер Sarstedt Monovette LH/9мл) в соответствии с прото-
колом «Проведение иммунотерапии с помощью внутрима-
точного введения аутологичных мононуклеарных клеток»,
утвержденным на ученом совете ФГБУ «НМИЦ АГП им. акад.
В.И.Кулакова».

Эффективность программы оценивали путем исследова-
ния концентрации bХГЧ в сыворотке крови через 12–14 дней
после переноса эмбриона. При bХГЧ≥20 МЕ/л констатиро-
вали положительный результат. При условии положитель-
ного bХГЧ осуществляли УЗИ через 21 день после переноса
эмбриона. Частоту имплантации оценивали как отношение
числа перенесенных эмбрионов к числу плодных яиц по дан-
ным УЗИ. Клиническую беременность диагностировали при
наличии живого эмбриона по данным УЗИ через 4–5 нед
после переноса эмбриона.

Для статистической обработки результатов исследования
использовался Statistical Package for Social Sciences (SPSS
v21.0). Все полученные в исследовании количественные
анамнестические, клинические, инструментальные и лабо-

раторные данные были обработаны методом вариацион-
ной статистики. Для каждого количественного параметра
были определены: среднее значение (М), ошибка среднего
(m), медиана (Ме), для качественных данных – частоты (%).
При нормальном характере распределения данных резуль-
таты представлены как среднее ± стандартная ошибка сред-
него (М±m). Для сравнения частот встречаемости призна-
ков в анализируемых группах использовался критерий χ2 с
поправкой на непрерывность. Разница в менее 0,05 счита-
лась существенной.

Результаты
Мы провели анализ клинико-анамнестических и лабора-

торных характеристик пациенток с повторными неуда-
чами ВРТ, включенных в исследование (табл. 1).

Медиана возраста женщин, включенных в исследова-
ние, в 1-й группе составила 34 года (интерквартильный
интервал 30–35 лет), во 2-й – 32 года (интерквартильный
интервал 30–35 лет), в 3-й – 34 года (интерквартильный
интервал 31–36 лет). Анализ менструальной функции па-
циенток исследуемых групп показал, что возраст менархе
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таблица 1. Клинико-анамнестические и лабораторные характеристики пациенток с бесплодием и повторными неудачами имплантации

параметры 1-я группа, мКпК+хГч (n=42) 2-я группа, мКпК (n=42) 3-я группа, плацебо (n=45) р

Возраст, лет (Ме, L–H) 34 (30–35) 32 (30–35) 34 (31–36)
р1=0,478
р2=0,215
р3=0,408

Длительность бесплодия, М±m 6 (3–14)
6,0±0,3

5 (3–10)
5,0±0,2

5 (3–12)
5,0±0,2

р1=0,072
р2=0,905
р3=0,065

Характер бесплодия

Первичное 28 (66,7%) 26 (61,9%) 26 (57,8%)
р1=0,478
р2=0,215
р3=0,408

Вторичное 14 (33,3%) 16 (38,1%) 19 (42,2%)
р1=0,455
р2=0,653
р3=0,743

Фактор бесплодия

Трубно-перитонеальный 18 (42,9%) 19 (45,2%) 13 (28,9%)
р1=0,623
р2=0,240
р3=0,531

Мужской 24 (57,2%) 22 (52,4%) 31 (68,9%)
р1=0,930
р2=0,173
р3=0,531

НГЭ 4 (9,5%) 6 (14,3%) 0
р1=0,433
р2=0,052
р3=0,063

Сочетанный фактор 10 (23,8%) 7 (16,7%) 7 (15,6%)
р1=0,516
р2=0,854
р3=0,394

Бесплодие неясного генеза 8 (19%) 5 (11,9%) 7 (15,6%)
р1=0,455
р2=0,653
р3=0,743

Количество неудачных попыток ЭКО

2 14 (33,3%) 12 (28,6%) 7 (15,6%)
р1=0,930
р2=0,173
р3=0,531

3–4 27 (64,3%) 28 (66,7%) 31 (68,9%)
р1=0,516
р2=0,854
р3=0,394

5 и более 1 (2,4%) 2 (4,8%) 2 (4,4%)
р1=0,255
р2=0,165
р3=0,590

Перенесено эмбрионов, М±m 1,85±0,038 1,83±0,035 1,83±0,035
р1=0,247
р2=0,792
р3=0,549

Перенесено эмбрионов хорошего
качества, М±m 1,04±0,08 0,8±0,07 0,8±0,07

р1=0,062
р2=0,967
р3=0,074

Примечание. Показатели представлены в виде М±m, Ме (L–H), где М – среднее значение, m – ошибка среднего, Ме – медиана, L – 25 (нижний) квартиль, H – 75 (верхний) квартиль;
здесь и далее в табл. 2, 3: р – частота встречаемости, р1 – сравнение частот встречаемости признаков в 1 и 2-й группах, р2 – сравнение частот встречаемости признаков 
во 2 и 3-й группах, р3 – сравнение частот встречаемости признаков в 1 и 3-й группах.



в 3 группах был в пределах от 10 до 18 лет (13,0±0,1), про-
должительность менструального цикла в среднем соста-
вила в 1-й группе – 30,1±0,3 дня, во 2-й – 29,0±0,3, 3-й –
32,0±0,7 (р>0,05). Нарушений становления и характера
менструального цикла среди обследованных женщин вы-
явлено не было. Статистически значимых различий по
всем перечисленным показателям в 3 исследуемых груп-
пах не выявлено (р>0,05).

Длительность бесплодия колебалась от 3 до 14 лет и в
среднем составила в 1-й группе 6,0±0,3 года, во 2 и 3-й –
5,0±0,2. Первичное бесплодие было выявлено у 28 (66,7%)
пациенток 1-й группы, 26 (61,9%) женщин 2-й группы и 26
(57,8%) – 3-й. Вторичное – у 14 (33,3%), 16 (38,1%), 19
(42,2%) пациенток 3 групп соответственно (р>0,05). Значи-
мых различий в распределении факторов бесплодия среди
пациенток исследуемых групп не выявлено. Бесплодие
было обусловлено трубно-перитонеальным фактором у 18
(42,9%) женщин 1-й группы, 19 (45,2%) – 2-й и 13 (28,9%) –
3-й (р>0,05). Мужской фактор был выявлен у 24 (57,2%), 22
(52,4%) и 31 (68,9%) пациентки 3 групп соответственно, ха-
рактеризовался умеренными нарушениями сперматоге-
неза, которые наиболее часто проявлялись в виде астенозо-
оспермии 1–2-й степени (49,8%) и астенотератозооспер-
мии 1–2-й степени (26,9%). НГЭ I–II стадии диагностирован
у 10 пациенток: в 9,5 и 14,3% случаев в 1 и 2-й группе соот-
ветственно. Сочетание факторов наблюдалось у 24 (18%)
женщин. Идиопатическое бесплодие отмечено у 28 (17,6%)
пациенток.

Число безуспешных попыток ЭКО в анамнезе было со-
поставимо в 3 группах, в том числе в 1-й 2 неудачи имели
14 (33,3%) пациенток, 3 или 4 неудачи – 27 (64,3%) и 5 не-
удач – у 1 (2,4%) пациентки. Среди пациенток 2-й группы 
2 неудачи имели 12 (28,6%), 3 или 4 – 28 (66,7%) и более 5 –
2 (4,8%) пациентки. Среди участниц 3-й группы 2 неудачи
имели 7 (15,6%) пациенток, 3 или 4 – 31 (68,9%) и 5 неудач –
2 (4,4%) пациентки (р>0,05).

Параметры овариального резерва у пациенток 3 групп на
момент вступления в программу ЭКО находились в преде-
лах нормативных значений, статистически значимых раз-
личий между исследуемыми группами не выявлено –
уровни антимюллерова гормона были сопоставимы в 
3 группах (медиана 2,4, 2,1 и 2,0 МЕ/л; р1=0,154, р2=0,143,
р3=0,539).

Таким образом, анализ клинико-анамнестических и ла-
бораторных данных показал, что исследуемые пациентки с
повторными неудачами имплантации находились в репро-
дуктивном возрасте, имели овуляторный характер менстру-
ального цикла, а также сопоставимые факторы бесплодия и
показатели овариального резерва.

Анализ эмбриологических показателей продемонстри-
ровал отсутствие существенных различий в количестве пе-
ренесенных эмбрионов (1,85±0,038, 1,83±0,035, 1,83±0,035;
р1=0,247, р2=0,792, р3=0,549) и количестве эмбрионов хоро-
шего качества (1,04±0,08, 0,8±0,07, 0,8±0,07; р1=0,062,
р2=0,967, р3=0,074).

Мы провели сравнительную оценку исходов программ
ВРТ при проведении внутриматочного введения аутоло-
гичных мононуклеарных клеток как активированных ХГЧ,
так и без активации перед переносом эмбриона в стимули-
рованном и криоцикле у пациенток с повторными неуда-
чами имплантации. Результаты представлены в табл. 2, 3.

Как видно из данных табл. 2, в стимулированном цикле
частота положительного анализа крови на bХГЧ, импланта-
ции и наступления клинической беременности была суще-
ственно выше в группе пациенток, которым проводили
внутриматочное введение МКПК как активированных ХГЧ,
так и в группе женщин с МКПК без активации ХГЧ в сравне-
нии с аналогичными показателями в группе плацебо (35,3 и
9,1,%, р3=0,034; 29,4 и 9,1%, р3=0,009; 33,3 и 7,6%, р3=0,001;
33,3 и 9,1%; р2=0,006; 23,8 и 9,1%, р2=0,035; 28,6 и 7,6%,
р2=0,01). При этом в группе пациенток с МКПК, активиро-
ванных ХГЧ, частота анализируемых показателей была
выше по сравнению с группой МКПК без активации ХГЧ,
однако статистически значимых отличий не зафиксиро-
вано (35,3 и 33,3%, р1=0,988; 29,4 и 23,8%, р1=0,956; 33,3 и
28,6%, р1=0,873).
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В криоцикле частота положительного анализа крови на
bХГЧ, клинической беременности и имплантации в группе
пациенток с МКПК, активированными ХГЧ, была выше по
сравнению с аналогичными показателями в группе МКПК без
активации и группе плацебо (40 и 25%, р1=0,046; 36 и 20,8%,
р1=0,014; 35,4 и 17,3%, р1=0,001; 38,1 и 25%, р3=0,001; 33,3 и
20,8%, р3=0,005; 30,3 и 17,3%, р3=0,034). При этом в группе па-
циенток с МКПК, активированными ХГЧ, частота анализи-
руемых показателей была выше по сравнению с группой жен-
щин с МКПК без активации ХГЧ, однако достоверно значи-
мых отличий не зафиксировано (40 и 38,1%, р1=0,597; 36 и
33,3%, р1=0,595; 35,4 и 30,3%, р1=0,134); см. табл. 3.

Обсуждение полученных результатов
В литературе существует много противоречивых данных

по значимости различных иммунологических исследова-
ний и различных видов иммунотерапии у женщин с RIF [13]
[3]. Внутриматочное введение аутологичных мононуклеар-
ных клеток периферической крови перед переносом эм-
брионов является одним из новых методов иммунокоррек-
ции при RIF.

В данном исследовании мы оценивали эффективность
внутриматочного введения аутологичных МКПК как акти-
вированных ХГЧ, так и МКПК без активации перед перено-
сом эмбриона в стимулированном и криоцикле у пациен-
ток с повторными неудачами имплантации. Полученные
данные продемонстрировали значимое повышение ча-
стоты наступления клинической беременности и частоты
имплантации в группе пациенток с проведением внутрима-
точного введения МКПК, активированных ХГЧ, перед пере-
носом эмбриона у пациенток с повторными неудачами им-
плантации как в стимулированном, так и криоцикле по
сравнению с группой плацебо.

Обсуждается несколько механизмов действия МКПК. Во-
первых, МКПК могут индуцировать дифференциацию эн-
дометрия, что повышает вероятность имплантации эм-
бриона. Во-вторых, хотя МКПК и являются аутологичными
клетками, они индуцируют асептические воспалительные
реакции в полости матки in vivo [10]. В-третьих, МКПК спо-
собны секретировать протеазы, которые эффективно
влияют на функцию и структуру поверхностных молекул,
экспрессируемых на люминальных эпителиальных клет-
ках эндометрия [16]. ХГЧ потенцирует эти множественные
эффекты, непосредственно участвуя в регуляции имплан-
тации эмбриона. ХГЧ – это основной эмбриональный сиг-

нал, стимулирующий секрецию цитокинов и хемокинов в
МКПК, таких как LIF и ИЛ-1, матриксная металлопротеи-
наза 2, матриксная металлопротеиназа 9 и фактор роста
эндотелия сосудов (VEGF), способствующих инвазии тро-
фобласта [17]. Следовательно, можно предположить, что
МКПК, активированные ХГЧ, повышают частоту импланта-
ции и частоту наступления клинической беременности за
счет создания адекватного баланса цитокинов Th2/Th1 и
адекватного уровня и функции Т-регуляторных клеток, соз-
давая благоприятное иммунное микроокружение для им-
плантации эмбриона.

В результате проведения сравнительной оценки эффек-
тивности данного метода иммунотерапии в зависимости
от типа протокола ВРТ было выявлено, что частота наступ-
ления клинической беременности и имплантации была
выше в криоцикле по сравнению с аналогичными показа-
телями в стимулированном цикле, что согласуется с дан-
ными литературы о снижении частоты клинической бере-
менности в стимулированных циклах по сравнению с
криоциклами [18].

Действительно, в стимулированных циклах эндометрий
подвергается влиянию высоких уровней гормонов вслед-
ствие гонадотропной стимуляции, что может приводить к
нарушению созревания эндометрия, негативно влияя на
его рецептивность [14, 19]. В криоциклах в отличие от сти-
мулированных циклов эндометрий не подвергается повы-
шенным гормональным нагрузкам вследствие стимуляции
суперовуляции, поэтому в них создаются более оптималь-
ные условия для имплантации, приближенные к естествен-
ному циклу [20].

Таким образом, проведение внутриматочного введения
аутологичных МПК, активированных ХГЧ, перед перено-
сом эмбриона в стимулированных и криоциклах повышает
частоту имплантации и наступления клинической бере-
менности у пациенток с повторными неудачами импланта-
ции в анамнезе. Полученные данные позволяют рекомен-
довать проведение этого метода иммунотерапии у пациен-
ток с повторными неудачами в программах ВРТ.
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таблица 2. сравнительная характеристика исходов программы врт при проведении внутриматочного введения аутологичных мононуклеарных клеток перед переносом
эмбриона в стимулированном цикле у пациенток с повторными неудачами имплантации

параметры Группа 1а, мКпК+хГч (n=17) Группа 2а, мКпК (n=21) Группа 3а, плацебо (n=22) р

Положительный анализ крови 
на bХГЧ 6 (35,3%) 7 (33,3%) 2 (9,1%)

р1=0,988
р2=0,006*
р3=0,034*

Частота клинической 
беременности 5 (29,4%) 5 (23,8%) 1 (4,5%)

р1=0,956
р2=0,035*
р3=0,009*

Частота имплантации 33,3% 28,6% 7,7%
р1=0,873
р2=0,01*
р3=0,001*

*Здесь и в табл. 3: показатель, достоверно отличающийся в исследуемых группах.

таблица 3. сравнительная характеристика исходов программы врт при проведении внутриматочного введения аутологичных мононуклеарных клеток перед переносом
эмбриона в криоцикле у пациенток с повторными неудачами имплантации

параметры Группа 1б, мКпК+хГч (n=25) Группа 2б, мКпК (n=21) Группа 3б, плацебо (n=23) р

Положительный анализ крови 
на bХГЧ 10 (40%) 8 (38,1%) 6 (25%)

р1=0,597
р2=0,006*
р3=0,001*

Частота клинической 
беременности 8 (36%) 7 (33,3%) 5 (20,8%)

р1=0,595
р2=0,025*
р3=0,005*

Частота имплантации 35,4% 30,3% 9,8%
р1=0,134
р2=0,026*
р3=0,034*
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Табакокурение относится к одной из наиболее распро-
страненных вредных привычек, губительно влияю-
щих на здоровье человека. Доказано, что курение яв-

ляется фактором риска развития сердечно-сосудистых за-
болеваний, обструктивных болезней легких, ряда злокаче-
ственных новообразований [1]. Цель настоящей работы –
анализ данных литературы о влиянии курения на развитие
поражений плаценты и осложнений беременности.

Считается, что в мире курят порядка 1 млрд мужчин и 
250 млн женщин. Среди мужчин курение наиболее распро-
странено в Восточной Европе и Азии, женщины чаще курят
в странах Европы [2]. Согласно данным Центра по контролю
и профилактике заболеваний [3], в США курят 29% женщин
репродуктивного возраста и 12,6% беременных. Среди куря-
щих беременных 20,6% составляют американские инди-
анки, 15,9% – белокожие, 9,4% – афроамериканки, 3,7% – ла-
тиноамериканки и 2,7% – азиатки. При этом 18% беремен-
ных женщин моложе 20 лет, 16,7% – в возрасте 20–24, 9,9% –
25–34 и 9,8% – старше 34 лет. Среди курящих беременных
20,9% женщин с образованием менее 12 лет, 16,7% – 12 лет и
5,1% – более 12 лет [3]. В Испании почти 25% женщин
старше 16 лет являются курящими. В Канаде курят почти 
1/3 женщин детородного возраста [4]. 

Считается, что среднее число курящих женщин среди
всех беременных составляет порядка 13%, однако, по мне-
нию S.Kilbane и соавт. [5], еще 14–20% – скрывают инфор-
мацию о своем курении. Тем не менее, по данным American
College of Obstetricians and Gynecologists [6], примерно 
1/3 женщин были курящими на момент зачатия, из них по-
рядка 20% прекратили курение после первого посещения
врача. В Швейцарии в начале беременности курят 42%, до
конца – 33%. В Австралии в I триместре курят 40% и до ро-

дов продолжают курить 33% женщин. В Чехии в начале бе-
ременности курят 24,3%, до конца – 18% женщин [7].

В Российской Федерации курящими являются порядка
60% мужчин и 30% женщин. При этом отмечается неуклон-
ный рост числа курящих женщин. Так, с 1990 по 2004 г. доля
курящих женщин увеличилась с 7,3 до 15%. Особенно высо-
кие уровни распространенности курения отмечаются среди
женщин, проживающих в городах: в Москве курят 28,7%
женщин 25–64 лет, Архангельске – 23,2%, Мурманске –
29,6% [8].

Прискорбно, но исследования, проводившиеся в 14 стра-
нах мира с высоким уровнем потребления табака, свиде-
тельствуют, что почти 1/2 женщин репродуктивного воз-
раста сталкиваются с пассивным курением у себя дома [9].
При беременности также достаточно часто отмечается
пассивное курение. В Пакистане частота пассивного куре-
ния во время беременности достигает 91,6%, Восточном
Тиморе – 82,9%. Согласно исследованиям, проведенным в
Оренбурге, установлено, что 28% беременных являлись ак-
тивными курильщицами, а 58% подвергались пассивному
курению при беременности. При этом 16% женщин под-
вергались воздействию вторичного табачного дыма на
улице и 56% – у себя дома [10]. 

Табачный дым представляет собой весьма сложную и из-
меняющуюся смесь различных газообразных веществ и
твердых частиц: в 1 мл3 дыма содержится от 100 до 1 тыс.
различных частиц диаметром 0,1–1 мкм. Основным компо-
нентом табака является никотин, который расценивается
как вещество, вызывающее эйфорию и наркотическую зави-
симость и, соответственно, желание продолжать курение. 

Под действием никотина повышаются уровень систем-
ного норадреналина и содержание дофамина в головном
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Приведен анализ данных литературы о влиянии курения на развитие поражений плаценты и осложнений беременности. В основе неблагоприятного действия
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мозге. Действительно, в течение нескольких секунд после
ингаляции никотин проникает через альвеолярно-капил-
лярные мембраны и доставляется в виде болюса к структу-
рам головного мозга. У заядлого курильщика количество та-
ких болюсов достигает 200–300 в сутки [11]. Для сравнения,
у наркоманов кокаин вводится 5–15, а героин – 1–2 раза в
день. Период полувыведения никотина составляет в сред-
нем 2–2,5 ч, с 75% уменьшением его уровня через 6–8 ч
после последней выкуренной сигареты [11]. 

Кроме никотина в сигаретном дыме было идентифици-
ровано более 5 тыс. различных химических соединений, в
том числе 73, которые, согласно данным Международного
агентства по изучению рака (International Agency for Rese-
arch on Cancer), считаются канцерогенами [12]. 

В этой связи наибольшее количество исследований было
посвящено изучению никотина, канцерогенов, полицикли-
ческих ароматических углеводородов, включая бензапирен,
нитрозаминов, окиси углерода, смолы, металлов (в частно-
сти, кадмия, свинца), а также фенола, акролеина, ацетальде-
гида, формальдегида [13]. Полициклические ароматические
углеводороды и специфичные для табака N-нитрозамины
расцениваются в качестве основных факторов развития
рака легких, а смола и окись углерода – основных факторов
сердечно-сосудистых заболеваний и хронических обструк-
тивных болезней легких. Бензапирен инициирует и усили-
вает развитие атеросклероза [13].

Говоря о курении и табачном дыме, следует отметить, что
процесс курения подразделяется на две фазы – активную (во
время затяжки) и пассивную (между затяжками). Во время
затяжки воздух втягивается внутрь сигареты через горящую
зону, при этом формируется так называемый основной по-
ток. В периоды между затяжками происходит естественная
циркуляция воздуха вокруг зоны горения сигареты, направ-
ленная вверх и поддерживающая горение. Выделяющийся
при этом дым называется вторичным, боковым или побоч-
ным. Соответственно, активное курение – это вдыхание ку-
рильщиком основного дыма, а пассивное курение – вдыха-
ние окружающего дыма, выделяющегося между затяжками
из тлеющей сигареты и выдыхаемого курильщиком.

По мнению Международного агентства по изучению
рака Всемирной организации здравоохранения [12], неку-
рящие пассивные курильщики подвергаются воздействию
тех же канцерогенов, что и активные курильщики. Более
того, хотя вдыхаемый при курении дым, боковой поток
дыма и дым, вдыхаемый при пассивном курении, содержат
в основном одни и те же компоненты, концентрация их в
разных видах табачного дыма различается. Так, концентра-
ция ряда канцерогенов в боковом дыме превышает таковую
в основном дыме, вдыхаемом при курении: в побочном
дыме по сравнению с вдыхаемым сигаретным дымом со-
держится в 7 раз больше никотина, в 5 раз – бензола, в 
3 раза – смол и в 100 раз – канцерогенных нитрозоаминов
[14]. Именно поэтому пассивное курение ведет к развитию

многих заболеваний и в первую очередь дыхательной и
сердечно-сосудистой системы.

В качестве основного биомаркера воздействия табач-
ного дыма используется котинин, являющийся одним из
метаболитов никотина. Котинин подобно никотину связы-
вается с цетилхолиновыми рецепторами нейронов, про-
являя ноотропный и антипсихотический эффект. Период
полувыведения котинина составляет порядка 20 ч, при
этом он обычно определяется в течение нескольких дней
после курения. Примечательно, что курение сигарет с мен-
толом сопровождается более длительным периодом выве-
дения котинина из организма в связи с конкурирующим
эффектом метаболизирующих ферментов. 

Имеющиеся данные литературы свидетельствуют, что
большинство веществ, образующихся при курении, спо-
собно проникать через плаценту. Примечательно, что ни-
котин, проникая через плаценту, обнаруживается в цирку-
лирующей крови плода и амниотической жидкости в кон-
центрациях соответственно на 15 и 54% больше, чем в ма-
теринской крови [15].

Для оценки степени воздействия табачного дыма как у
активных, так и пассивных курильщиков используют опре-
деление уровня котинина в моче (U-cotinine) [16]. Подоб-
ный тест считается более четкой количественной характе-
ристикой влияния табачного дыма по сравнению с количе-
ством выкуриваемых сигарет и стажем курения. 

У некурящих и не подвергавшихся воздействию окру-
жающего табачного дыма женщин концентрация коти-
нина не превышала 3 нг/мг креатинина. Женщины, подвер-
гавшиеся табачному дыму на работе, имели концентрацию
котинина 5 нг/мг креатинина, а подвергавшиеся табачному
дыму дома или и дома, и на работе – 10 нг/мг креатинина. 
У работниц же ресторанов концентрация котинина в моче
достигала 12 нг/мг, а у работающих в пабах – 65 нг/мг креа-
тинина [16]. 

Содержание котинина изменяется и в динамике бере-
менности. Так, согласно данным F.Wu и соавт. [17], концент-
рация котинина в сыворотке крови и моче возрастает с уве-
личением срока беременности (табл. 1). Более высокие
значения закономерно были установлены у активно куря-
щих беременных по сравнению с пассивными курильщи-
цами и некурящими. 

Следует также добавить, что у беременных женщин, под-
вергавшихся воздействию окружающего табачного дыма,
содержание котинина в амниотической жидкости и сыво-
ротке крови плода превышало его концентрацию в крови
матери [16]. В фолликулярной жидкости наиболее высокие
концентрации котинина отмечались у активных куриль-
щиц (285,69 нг/мл при диапазоне 62,21–595,00) по сравне-
нию с пассивными курильщицами (29,65 нг/мл при диапа-
зоне 20,91–45,75) и некурящими (3,71 нг/мл при диапазоне
1,20–15,62) [13]. 

Котинин, являющийся основным метаболитом нико-
тина, также способен проникать через плаценту, вслед-
ствие чего его концентрация в пуповинной крови ново-
рожденного выше у курящих женщин, чем у некурящих. Бо-
лее того, показана обратная корреляция между концентра-
цией котинина в сыворотке крови и массой тела новорож-
денного [18]. 

Согласно данным литературы, курение не только способ-
ствует развитию осложнений беременности и родов, но и
ведет к нарушениям репродуктивной функции. На основа-
нии изучения дородового влияния никотина на показатели
фертильности женщин было установлено, что женщины,
родившиеся от матерей, куривших во время беременности,
и, соответственно, подвергшиеся пренатальному воздей-
ствию никотина, характеризовались в 2 раза более низ-
кими по сравнению с контрольной группой показателями
индекса фертильности (0,5, 95% доверительный интервал –
ДИ 0,4–0,8) [19]. 

В другом, более обстоятельном, исследовании 430 пар ин-
декс фертильности у курящих женщин, подвергшихся ни-
котину во внутриутробном периоде, составил 0,53 (95% ДИ
0,31–0,91), у некурящих женщин – 0,70 (95% ДИ 0,48–1,03) и
у курящих женщин, не страдавших от никотина внутри-
утробно, – 0,67 (95% ДИ 0,42–1,06) [20]. При этом индекс
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таблица 1. Концентрация котинина в крови (нг/мл) и моче (мг/г креатина) на раз-
ных сроках беременности у некурящих и активно и пассивно курящих (m±SD) 

беременные Кровь моча
I триместр

Некурящие 0,31±0,63 1,25±2,27
Активные курильщицы 0,87±1,53 6,10±16,14
Пассивные курильщицы 0,71±1,26 4,24±9,96

II триместр
Некурящие 0,89±1,39 4,17±6,74
Активные курильщицы 2,14±2,46 8,04±10,10
Пассивные курильщицы 1,40±2,14 6,65±12,80

Срочные роды
Некурящие 1,88±2,52 7,03±12,93
Активные курильщицы 3,18±3,43 24,18±60,96
Пассивные курильщицы 2,39±3,20 8,33±15,58
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фертильности был снижен и у мужчин, которые подверга-
лись воздействию никотина внутриутробно (0,68, 95% ДИ
0,48–1,03) [20]. 

Более того, M.Hull и соавт. [21] установили, что показа-
тели фертильности женщин зависят от вида (активного
или пассивного) курения. Активное курение сочеталось с
более длительным периодом для зачатия. Продолжитель-
ность периода более 12 мес для зачатия отмечалась у 58%
женщин, куривших более 20 сигарет в день [21]. При пас-
сивном курении женщин значения коэффициента зачатия
составили 1,17 и 1,14 при 6 и 12 мес наблюдения соответ-
ственно. 

На основании эпидемиологических исследований было
установлено, что у активно курящих женщин детородного
возраста по сравнению с некурящими отмечаются более вы-
сокая частота бесплодия, в том числе трубного генеза, более
длительный период времени для зачатия, а также более ча-
стое развитие внематочной беременности и самопроиз-
вольного аборта [13]. Более высокие показатели бесплодия и
развития внематочной беременности у курящих женщин
обусловлены нарушением функционирования маточных
труб. Среди пациенток с первичным трубным бесплодием
39% были курильщицами в период, когда пытались забере-
менеть, и лишь 16% были некурящими (отношение шансов –
ОШ составляло 2,7) [22]. У женщин, выкуривавших более 
5 пачек сигарет, ОШ было повышено до 4,2 [13].

Следует подчеркнуть, что более частое нарушение про-
цессов имплантации и развитие осложнений беременно-
сти характерны как для активного, так и для пассивного ку-
рения по сравнению с некурящими женщинами.

Влияние курения на процессы имплантации было из-
учено как в условиях in vitro, так и in vivo у курящих бере-
менных. T.Zdravkovic и соавт. [23] было показано, что куре-
ние приводит к снижению пролиферации цитотрофобла-
ста и нарушениям дифференцировки клеток инвазивного
трофобласта. Действительно, при иммуногистохимиче-
ском исследовании препаратов плацент, полученных от ку-
рящих женщин, наблюдалось уменьшение количества 
Ki-67-положительных клеток при неизменном количестве
апоптотических клеток. Кроме того, в исследованиях мате-
риала некурящих женщин in vitro установили, что никотин
ингибирует формирование столбов трофобласта и про-
цессы инвазии цитотрофобласта. В последних клетках на-
блюдались значительное снижение активности коллаге-
назы IV типа, а также блокирование экспрессии фибронек-
тина и a5/b1-рецептора интегрина фибронектина.

Согласно данным T.Zdravkovic и соавт. [23], максимальный
эффект интенсивного курения (более 20 сигарет в день) в
отношении угнетения процессов пролиферации цитотро-
фобласта отмечался на сроках до 10 нед гестации. Анало-
гичные результаты были получены и H.Arnholdt и соавт. [24],
что дало основание авторам считать этот период наиболее
чувствительным к повреждающему действию никотина. По
мнению T.Zdravkovic и соавт. [23], если повреждения трофо-
бласта в данный период превышают компенсаторные воз-
можности клеток, то происходит выкидыш. Если же ком-
пенсаторные механизмы способствуют сохранению бере-
менности, то в таких случаях развиваются, как правило, пла-
центарная недостаточность и задержка роста плода. 

Действительно, курение во время беременности способ-
ствует более частому развитию самопроизвольных выки-
дышей. На основании проведенного систематического
анализа результатов предыдущих 9 исследований G.Salmasi
и соавт. [25] установили, что частота спонтанных выкиды-
шей при пассивном курении (18,0%) больше по сравнению
с показателями беременных, не подверженных влиянию
окружающего табачного дыма (15,8%). 

Говоря о плацентарной недостаточности, следует отме-
тить неоднозначность трактовки и, соответственно, много-
факторность причин и механизмов ее развития [26, 27].
Чаще всего речь идет о нарушениях маточно-плацентар-
ного и фетоплацентарного кровотока, выявляемых при
допплерографическом исследовании, в том числе у куря-
щих беременных.

Согласно данным Е.М.Грызуновой и соавт. [28], относи-
тельная частота допплерографического выявления наруше-

ний маточно-плацентарного кровотока в виде высоких
значений индекса резистентности маточных артерий была
в 2,2 раза больше в группе курящих беременных по сравне-
нию со значениями у некурящих пациенток. При этом у ку-
рящих беременных наблюдались более высокие (1,85±0,21)
по сравнению с некурящими беременными (1,79±0,14)
значения систолодиастолического отношения в левой ма-
точной артерии, свидетельствующие о снижении в ней кро-
вотока. Средние значения индекса систолодиастолического
отношения в артериях пуповины были также значимо
больше у курящих, чем у некурящих (2,59±0,35 против
2,44±0,20, р=0,004), что отражало снижение кровотока в пу-
повинных артериях. Кроме того, у курящих беременных вы-
явлено увеличение кровотока в средней мозговой артерии
плода на фоне снижения кровотока в пуповинных арте-
риях, что было расценено авторами в качестве компенса-
торной реакции, направленной на поддержание необходи-
мого кровоснабжения мозга плода [28].

Нарушения маточно-плацентарного кровотока усугуб-
ляются токсическим действием веществ, образующихся
при курении, в частности монооксида углерода. Последний
обладает в 250 раз большим сродством к гемоглобину по
сравнению с кислородом. В этой связи при курении отме-
чается повышение уровня карбоксигемоглобина в крови
беременных, коррелирующее с количеством выкуривае-
мых сигарет [29]. Развивающееся вследствие этого умень-
шение содержания кислорода приводит к развитию пре-
плацентарной гипоксии. Несколько сходное состояние
преплацентарной гипоксии отмечается и у беременных,
живущих в высокогорных районах и испытывающих гипо-
ксическую гипоксию [30]. 

В результате тщательного стереометрического изучения
ткани плаценты G.Bush и соавт. [31] выявили уменьшение
объема всей плаценты и терминальных ворсин, объема и
площади сечения капилляров терминальных ворсин, а
также увеличение толщины слоя трофобласта ворсин у ку-
рящих беременных по сравнению с некурящими (табл. 2).
Группу курящих женщин составили беременные, выкури-
вающие более 5 сигарет в день. Среднее значение массы
новорожденных в этой группе (3294±101 г) было значимо
ниже по сравнению с массой тела новорожденных некуря-
щих матерей (3562±99,2 г).

Примечательно, что выявленная G.Bush и соавт. [31] сте-
пень уменьшения на 19% объема ворсин в плацентах курив-
ших беременных несколько отличается от значений ранее
проведенных исследований. Так, в работе W.Van der Velde и
соавт. [32] снижение составило 45%, а в исследовании
G.Burton и соавт. [33] – только 11%. Подобные различия мо-
гут быть связаны с количеством выкуриваемых сигарет: в
исследовании W.Van der Velde и соавт. [32] женщины выку-
ривали по 20–60 сигарет в день.

В качестве подтверждения следует привести результаты
морфометрического анализа плацент куривших беремен-
ных в зависимости от количества выкуриваемых сигарет
(табл. 3) [34]. Из анализа табл. 3 видно, что повышение ин-
тенсивности курения приводит к более выраженному сни-
жению площади поверхности ворсин, а также длины и
удельного объема капилляров. 

При изучении культуры клеток трофобласта в условиях
гипоксии H.Zhao и соавт. [35] установили, что низкие дозы
никотина вызывают увеличение секреции сосудисто-эндо-
телиального фактора роста (VEGF) вследствие снижения
секреции его растворимого рецептора 1 (sFlt-1) и повыше-
ния гипоксии индуцибельного фактора 1a. Кроме того,
культуральная среда, полученная из клеток трофобласта,
обработанных никотином в условиях гипоксии, способ-
ствовала усилению пролиферации и формированию тру-
бочек в культуре эндотелиальных клеток пуповинной вены
человека. Именно эти изменения, по мнению авторов [35],
лежат в основе протективного эффекта курения в отноше-
нии развития преэклампсии. 

Действительно, ведущим механизмом развития пре-
эклампсии считается недостаточная инвазия трофобласта
с последующим нарушением процессов ремоделирования
спиральных артерий и ангиогенеза ворсин хориона. Отме-
чаемое при этом повышение секреции sFlt-1 как противо-
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ангиогенного фактора приводит к связыванию VEGF – ос-
новного триггера пролиферации эндотелиальных клеток и
процессов васкулогенеза [36]. Параллельно этому уменьша-
ется содержание такого важного ангиогенного фактора,
как плацентарный фактор роста (PLGF), что способствует
снижению процессов ангиогенеза [37]. Соответственно,
дисбаланс между факторами, способствующими и препят-
ствующими ангиогенезу, рассматривается в настоящее
время в качестве ведущего механизма патогенеза пре-
эклампсии. 

В этой связи следует отметить, что согласно исследова-
нию R.Mehendale и соавт. [38], добавление в культуру клеток
плаценты компонентов сигаретного дыма (Marlboro 100s;
Philip Morris USA) приводило к дозозависимому снижению
уровня секреции только sFlt-1 при неизменном уровне сек-
реции PLGF. Уровень же sFlt-1 в сыворотке крови у курящих
мужчин и небеременных женщин, по данным F.Belgore и
соавт. [39], был в 2 раза меньше по сравнению с таковым у
некурящих. 

Следовательно, полученные H.Zhao и соавт. [35] данные
об увеличении секреции VEGF в культуре клеток плаценты
под действием никотина, способствующего процессам вас-
кулогенеза и ангиогенеза, объясняют в определенной мере
имеющиеся сведения о более редком развитии преэкламп -
сии у курящих беременных [40]. Можно также добавить, что
беременные, использующие бездымный табак, не имели
сниженного риска развития преэклампсии [41]. 

Тем не менее справедливости ради следует повторить,
что курение сопровождается уменьшением степени васку-
ляризации ворсин плаценты [31, 34]. Аналогичные измене-

ния характерны и для преэклампсии. Так, согласно данным
литературы [42] и результатам проведенных нами морфо-
метрических исследований плаценты [43], было установ-
лено уменьшение периметра сечения капилляров в терми-
нальных ворсинах и периметров самих ворсин, свидетель-
ствующее о снижении площади поверхности обмена крови
и лежащее в основе усугубления маточно-плацентарной
гипоксии при преэклампсии. При этом более выраженные
нарушения васкуляризации ворсин отмечались в наблюде-
ниях ранней преэклампсии и тяжелом ее течении [44, 45]. 
В этой связи, по нашему мнению, защитный эффект куре-
ния на развитие преэклампсии зависит от соотношения
степени повреждения и выраженности компенсаторных
процессов в плаценте. 

Согласно данным литературы [46], неблагоприятное
влияние курения на развитие беременности и плода про-
является также в развитии таких осложнений, как предле-
жание плаценты, отслойка плаценты, хориоамнионит,
преждевременный разрыв плодных оболочек, преждевре-
менные роды, задержка роста плода и синдром внезапной
младенческой смерти. 

На основании изучения 180 855 беременных японских
женщин в 2001–2005 гг. K.Hayashi и соавт. [47] установили,
что курящие пациентки составили 5,5% от общего числа бе-
ременных, при этом наибольшая доля куривших отмеча-
лась в возрасте до 20 лет. Рассчитанные значения рисков
развития осложнений у куривших беременных варьиро-
вали от 1,07 до 1,67 (табл. 4). 

Важным моментом является то, что частота развития ослож-
нений зависит от интенсивности курения. A.Hammoud и соавт.
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таблица 2. морфометрические характеристики ворсин плаценты курящих и некурящих беременных (m±m)

показатель некурящие Курящие
Объем, см3

• плаценты 495±33,9 470±19,2
• межворсинкового пространства 178±10,9 186±8,99
• ворсин 212±17,5 185±10,4
• трофобласта ворсин 67,2±5,82 57,9±3,56
• стромы ворсин 100±6,96 97,4±6,28
• капилляров ворсин 44,2±6,30 29,6±2,01*
Отношение объема межворсинкового пространства к объему плаценты 0,363±0,00872 0,396±0,00642*
Отношение объема капилляров к объему ворсины 0,202±0,0152 0,163±0,0103*

Площадь, м2

• ворсин 6,04±0,445 6,73±0,859
• капилляров ворсин 5,34±0,637 4,68±0,307

Толщина, мкм
• трофобласта ворсин 4,18±0,111 4,44±0,103*
• стромы ворсин 0,753±0,0503 0,836±0,0424
*Здесь и далее в табл. 3, 4: p<0,05 между значениями в группах.

таблица 3. морфометрические характеристики плаценты куривших беременных в зависимости от количества выкуриваемых сигарет (м)

показатель
Количество сигарет

0 5–10 11–20 более 20
Объем плаценты, мл 500 510 485 510
Объем ворсин, мл 216,2 194,0 201,0 235,0
Площадь поверхности ворсин, м2 12,4 12,6 11,0 12,4
Объем трофобласта, мл 54,7 69,2 60,5 68,1
Объем капилляров ворсин, мл* 71,5 50,2 52,8 54,4
Площадь поверхности капилляров, м2* 23,0 15,7 15,9 16,5
Диаметр капилляров, мкм 8,8 7,8 8,4 8,7
Длина капилляров, км* 912 616 553 590
Объемная плотность капилляров, %* 29,8 24,0 23,2 23,0
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[48] на основании популяционного анализа 170 254 беремен-
ных, в 1991–1997 гг. находившихся в области Шлезвиг-Голь-
штейн Германии, изучили риски развития осложнений бере-
менности у некурящих и курящих женщин на момент родов в
зависимости от количества выкуренных сигарет (табл. 5).

Предлежание плаценты и патологические ее разрастания
отражают нарушения процессов плацентации. Предлежа-
ние плаценты встречается в 1 случае на 100–200 беремен-
ностей [49]. При этом перинатальная смертность, связан-
ная с предлежанием плаценты, составляет 81 на 1 тыс. ро-
дов по сравнению с 10 на 1 тыс. родов среди всех наблюде-
ний перинатальной смерти [50]. В РФ, согласно данным
Росстата за 2010 г., предлежание плаценты было расценено
в качестве состояния, обусловившего гибель плода, в 0,67%
от общего числа мертворожденных и в 1,03% – от всех на-
блюдений антенатальной гипоксии [51]. 

Курение, по мнению большинства исследователей, счи-
тается важным фактором риска развития предлежания пла-
центы. Наиболее высокие значения ОШ приведены в рабо-
тах T.Hung и соавт. [52] в отношении 37 702 беременных
азиаток, наблюдавшихся в госпитале города Тайпей на Тай-
ване (3,3, 95% ДИ 1,2–9,1), и A.Thomas и соавт. [53] при ульт-
развуковом обследовании 131 беременной (3,19, 95% ДИ
1,37–7,42). В то же время при обследовании 5036 беремен-
ных в перинатальных центрах Японии Y.Matsuda и соавт.
[54] относительный риск развития предлежания плаценты
практически не зависел от курения (1,09, 95% ДИ
0,85–1,39). Тем не менее, по данным проведенного метаана-
лиза основных англоязычных публикаций [55], ОШ и отно-
сительный риск развития предлежания плаценты у куря-
щих беременных по сравнению с некурящими составили
1,41 (95% ДИ 1,30–1,54) и 1,27 (95% ДИ 1,18–1,35) соответ-
ственно.

Преждевременная отслойка плаценты развивается в
0,5–4% от всех родов и является причиной 15–25% наблю-
дений перинатальной смерти [56]. В РФ в 2012 г. отслойка
плаценты обусловила развитие антенатальной и интрана-
тальной гипоксии в 11,6 и 13,3% соответственно как при-
чины мертворождения [57], а в 2014 г. – развитие ранней
неонатальной смерти в 7,1% наблюдений [58].

Курение же беременных сопровождается повышением
показателя перинатальной смертности вследствие прежде-
временной отслойки плаценты, уровень которой зависит от
интенсивности курения. Еще в 1976 г. M.Meyer и J.Tonascia
[59] показали, что частота развития преждевременной от-
слойки плаценты возрастает на 23% у беременных, выкури-
вавших до 1 пачки сигарет в день, и на 86% – у выкуривав-
ших более 1 пачки сигарет в день. При этом показатели пе-

ринатальной смертности у некурящих и курящих женщин
составили соответственно 23,3 и 34,4 на 1 тыс. родов [59].
Увеличение стажа курения также ассоциируется с повыше-
нием частоты развития отслойки плаценты. У женщин, вы-
куривавших не менее 10 сигарет в день более 13 лет, частота
отслойки плаценты составляла 36 на 1 тыс. родов, а у неку-
рящих – 17 на 1 тыс. родов. Примечательно, что у женщин,
прекративших курить в начале беременности, частота раз-
вития преждевременной отслойки плаценты (19 на 1 тыс.
родов) практически не отличалась от показателей группы
некурящих пациенток [59]. 

В основе преждевременной отслойки плаценты лежат
нарушения ее структуры: некроз децидуальной оболочки
по периферии плаценты, атероматоз сосудов, микро-
инфаркты и отложения фибриноида, а также снижение
васкуляризации и атрофия ворсин.

Преждевременный разрыв плодных оболочек характе-
ризует нарушение целостности оболочек плода до начала
родовой деятельности и определяется в 5–15% от всех слу-
чаев беременности [60] и 30% – при преждевременных ро-
дах [61]. К сожалению, развитие преждевременного раз-
рыва плодных оболочек способствует как мертворожде-
нию, так и ранней неонатальной смерти [57]. 

Курение, по мнению M.Meyer и J.Tonascia [62], ассоцииру-
ется с трехкратным увеличением частоты преждевремен-
ного разрыва плодных оболочек при сроках гестации
20–34 нед и зависит от интенсивности курения. ОШ раз-
вития преждевременного разрыва плодных оболочек у бе-
ременных, выкуривавших более 10 сигарет в день, соста-
вило 2,8 по сравнению с некурившими [61]. При изучении
2377 женщин с преждевременным разрывом плодных
оболочек N.Kyrklund-Blomberg и соавт. [63] установили,
что частота разрыва у некуривших составляла 6,5 на 1 тыс.
родов, а у куривших – 9,3 и 11,5 в зависимости от количе-
ства выкуриваемых сигарет (менее 10 и не менее 10 сига-
рет в день).

Одной из причин большей частоты преждевременного
разрыва плодных оболочек при курении считается разви-
тие хориоамнионита. Действительно, курение приводит к
угнетению иммунного ответа на воздействие микроорга-
низмов. У куривших родильниц по сравнению с некурив-
шими женщинами при морфологическом исследовании
последов более часто наблюдаются признаки воспаления
плаценты и пуповинного канатика. По данным Т.В.Семено-
вой и соавт. [64], частота выявления лейкоцитарной ин-
фильтрации в структурах плаценты составила 38,4% в
группе беременных, куривших на протяжении всей бере-
менности, 29,0% – в группе куривших до беременности и в

П А Т О Л О Г И Я  Б Е Р Е М Е Н Н О С Т И

таблица 4. доля курящих женщин и уровень риска развития осложнений во время беременности

патология плаценты доля курящих, % уровень риска (95% ди)
Отслойка плаценты 7,6 1,37 (1,10–1,72)*
Предлежание плаценты 5,6 1,07 (0,85–1,34)
Преждевременный разрыв плодных оболочек 9,3 1,67 (1,43–1,96)*
Хориоамнионит 9,3 1,65 (1,36–2,0)*
Placenta accrete 7,9 1,52 (0,89–2,59)

таблица 5. риск развития осложнений беременности в зависимости от количества выкуриваемых сигарет

патология
Количество сигарет в день

0 1–5 6–10 более 10
Преэклампсия 2,5 2,0 1,9 1,9
Преждевременные роды 6,1 6,9 7,3 8,9
Преждевременный разрыв плодных оболочек 2,4 2,8 2,7 11,4
Предлежание плаценты 0,3 0,3 0,3 0,4
Отслойка плаценты 0,5 0,6 0,7 0,8
Маточное кровотечение после 28 нед 0,9 0,9 1,0 1,3
Гестационный сахарный диабет 0,4 0,3 0,3 0,4
Выпадение пуповины 16,2 16,7 16,6 16,0
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течение I триместра беременности и 18,2% – у некуривших
пациенток. При этом признаки урогенитальной инфекции
отмечались в 53,1 и 51,7% наблюдений куривших беремен-
ных и бросивших курить в I триместре соответственно и у
20,0% некуривших женщин [64]. 

Кроме того, в литературе имеются указания о более ча-
стом выявлении отложений фибриноида в межворсинко-
вом и субхориальном пространстве, участков кальциноза и
патологической незрелости ворсин плаценты курящих бе-
ременных [64]. Риск развития кальциноза ворсин удваива-
ется при выкуривании дополнительных 10 сигарет в день
[65]. Весьма характерным гистологическим признаком
влияния курения беременной считается утолщение синци-
тиокапиллярных мембран и слоя синцитиотрофобласта в
терминальных ворсинах плаценты. По мнению H.Marana и
соавт. [66], подобные изменения обусловлены ингибирова-
нием процессов апоптоза клеток синцитиотрофобласта
вследствие гипоксии. 

Проведенные электронно-микроскопические исследова-
ния дополнительно указывают на повреждения ультра-
структур и неравномерность базальной мембраны трофо-
бласта, очаговую инвагинацию плазматических мембран
синцитиотрофобласта, а также дегенеративные изменения
эндотелиоцитов капилляров ворсин [67]. При этом фиброз
стромы, толщина базальных мембран трофобласта и капил-
ляров ворсин достигала максимальных значений в III три-
местре беременности, а количество клеток синцитиотро-
фобласта возрастало с увеличением количества выкуривае-
мых сигарет [68]. 

Несомненно, что приведенные морфологические изме-
нения ткани плаценты отражаются на показателях ее
массы, считающихся одной из основных объективных ко-
личественных характеристик состояния плаценты. На ос-
новании анализа массы и размеров плацент, полученных
во время 24 152 одноплодных родов в 1959–1965 гг. и из-
ученных в рамках Национального перинатального проекта
США, C.Salafia и соавт. [69] не выявили значимых различий в
зависимости от количества выкуриваемых сигарет во
время беременности (табл. 6). 

В исследовании, проведенном G.Herman и соавт. [70],
значения средней массы плацент не отличались в группах
умеренно (488±96 г) и сильно куривших (487±100 г) во
время беременности, а также от показателей некуривших
беременных женщин (486±110 г). Наряду с этим среднее
значение массы плацент родильниц (561,3±121,9 г), курив-
ших не менее 1 года до беременности и выкуривавших еже-
дневно не менее 5 сигарет во время беременности, было
значимо меньше такового у некуривших женщин
(687,0±156,1, р<0,0001) [70]. 

В заключение следует добавить, что курение беремен-
ных в 18% наблюдений сопровождается рождением детей
с малой для гестационного срока массой тела [71]. По дан-
ным J.Haworth и соавт. [72], у куривших беременных риск
рождения маловесного новорожденного (в среднем на
170–200 г меньше по сравнению с некурящими женщи-
нами) повышен в 3,5–4 раза. У таких новорожденных го-
раздо чаще отмечаются летальные исходы от респиратор-
ных заболеваний и синдром внезапной детской смерти.
Курение во время беременности удваивает риск развития
синдрома внезапной детской смерти, а курение в послеро-
довом периоде увеличивает риск развития этого синдрома
в 2,93 раза [73].

Таким образом, проведенный анализ данных литературы
убедительно доказывает, что курение приводит к наруше-
ниям развития плаценты. Подобное суждение относится к

активному и пассивному курению как до беременности, так
и во время нее. В основе неблагоприятного действия куре-
ния на морфофункциональное состояние плаценты лежит
огромное количество выделяющихся при курении токси-
ческих веществ. Курение и табачный дым способствуют бо-
лее частому развитию выкидыша, хориоамнионита, нару-
шениям васкуляризации ворсин хориона, предлежания и
отслойки плаценты, преждевременного разрыва плодных
оболочек, что делает необходимым констатацию факта ку-
рения беременной в клиническом диагнозе. Вместе с тем
курение относится к предотвратимым факторам риска раз-
вития осложнений беременности и плода.
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П реждевременные роды являются важной медико-
социальной проблемой, решение которой позво-
лит не только улучшить здоровье населения, но и

снизить частоту ранней неонатальной смертности и инва-
лидности. В структуре причин невынашивания беременно-
сти выделяют эндокринные (20%), аутоиммунные (20%),
анатомические (16%), инфекционные (9%) и транслока-
ционные (3%). Однако порядка 43% случаев преждевремен-
ных родов происходит по неустановленным причинам,
входя в группу идиопатических [1].

Среди потенциально предотвратимых факторов обособ-
ленно стоит истмико-цервикальная недостаточность
(ИЦН). Термин ИЦН подразумевает нарушение запиратель-
ной способности шейки матки, проявляющееся ее безболез-
ненным укорочением и открытием, с последующим досроч-
ным прерыванием беременности [2]. Частота ИЦН состав-
ляет от 0,2 до 2%, однако в группе пациенток с преждевре-
менными родами в сроки 22–32 нед она достигает 40% [3].

В основе развития ИЦН лежат приобретенные (разрывы,
конизация, инфекционное поражение) или врожденные
изменения шейки матки: пороки развития, дисплазия со-
единительной ткани недифференцированная и синдро-
мальная (синдром Элерса–Данлоса) [4, 5]. Наличие в анам-
незе указаний на перенесенное хирургическое лечение

шейки матки, выявленные пороки развития или досрочное
прерывание предыдущих беременностей свидетельствует
только о наличии риска невынашивания в связи с возмож-
ной ИЦН, но не является основанием для формулировки
диагноза [6, 7].

Диагноз ИЦН правомочен только во время беременно-
сти, вне беременности он не может быть подтвержден или
опровергнут. Ранее предложенные методы оценки замыка-
тельной функции шейки матки (расширители Гегара, ги-
стероскопия) не являются достоверными, но в ряде случаев
позволяют выявить пороки развития и другие заболевания
матки (табл. 1) [8].

Клинически формирование ИЦН может сопровождаться
чувством тяжести в малом тазу и болями в поясничной
области. Кроме того, возможно изменение количества и
цвета влагалищных выделений с прозрачного, белого или
светло-желтого на розовый, темный или сукровичный.
Наиболее часто ИЦН манифестирует в промежутке между
14 и 20-й неделями беременности [3, 9–11].

Диагностика ИЦН
Диагноз ИЦН основывается на совокупности результатов

клинического осмотра и трансвагинального ультразвуко-
вого исследования (УЗИ). Ультразвуковая цервикометрия
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Статья посвящена методам диагностики, возможностям терапии и алгоритмам ведения пациенток с истмико-цервикальной недостаточностью (ИЦН). Факто-
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длины шейки матки менее 25 мм свидетельствует о наличии ИЦН и риске преждевременных родов. Оптимальными сроками для первичной оценки длины шейки
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The article is devoted to diagnostic methods, therapy possibilities and algorithms of management of patients with cervical insufficiency. Risk factors for the development of
isthmic-cervical insufficiency are the acquired and congenital anomalies of the cervix. The diagnosis is only valid during pregnancy. Shortening the length of the cervix <25 mm
indicates the presence of cervical insufficiency and the risk of premature birth. The optimal timing for the initial evaluation of cervical length are from 16 to 20 weeks. At length
of a neck of a uterus more than 25 mm, but less than 30 mm with the preventive purpose from 19 to 34 weeks assigned micronized progesterone 200 mg in the vagina. Identifi-
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tening of cervical length before 24 weeks of gestation is an indication for cerclage, with subsequent treatment of the micronized progesterone. The use of a differentiated algo-
rithm for management of patients with cervical insufficiency reduces the likelihood of unexpected premature birth and neonatal morbidity and mortality.
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максимально информативна в 16–24 нед и только при по-
мощи трансвагинального исследования. Длина сомкнутой
части цервикального канала в эти сроки должна превы-
шать 30 мм. До 16 и после 30–32 нед значимость метода
ограничена и на первый план выходит клиническая оценка
состояния родовых путей [3, 10].

Укорочение длины шейки матки (ДШМ)<25 мм в сроках
до 24 нед свидетельствует о значимом риске невынашива-
ния беременности. Ведущие международные организации
по пренатальной медицине (Фонд медицины плода и Меж-
дународное общество ультразвука в акушерстве и гинеко-
логии) рекомендуют оценивать ДШМ начиная с 14 нед [11].
При этом обязательно должны соблюдаться следующие
правила [2, 11–14]:

• УЗИ проводится только трансвагинальным доступом;
• мочевой пузырь должен быть опорожнен;
• не должно оказываться давление датчиком на шейку

матки;
• шейка матки должна занимать до 75% площади изображе-

ния;
• должен визуализироваться нижний полюс мочевого пу-

зыря беременной;
• толщина передней и задней губы шейки матки должна

быть примерно одинаковой;
• линия цервикального канала должна выглядеть немного

вогнутой за счет датчика, находящегося в переднем своде
влагалища.
При прямолинейной форме цервикального канала его

длина измеряется как размер от наружного к внутреннему
зеву. Однако чаще всего цервикальный канал имеет изогну-
тую форму, и в случае отклонения линии канала от прямой
более чем на 5 мм измерение складывается из суммы 2 пря-
мых отрезков (рис. 1) [2].

При многоплодной беременности ДШМ не является кри-
терием оценки риска невынашивания, поскольку патогенез
преждевременных родов при многоплодии в большинстве
случаев не связан с ИЦН [15, 16].

При постановке диагноза ИЦН имеет значение не только
длина сомкнутой части цервикального канала, но и конси-
стенция шейки матки. Оценить плотность тканей шейки

таблица 1. балльная оценка шейки матки вне беременности (по в.бернату)

признаки
балльная оценка

1 балл 2 балла
ДШМ, см >2 <2
Проходимость цервикального канала для Гегара №6 Непроходим Проходим
Открытие внутреннего зева, см <0,5 >0,5
Примечание. Сумма баллов 4–6 является показанием для хирургической коррекции
ИЦН во время беременности.

рис. 2. эластометрия – качественный и количественный способ оценки жестко-
сти тканей шейки матки: а – качественные показатели жесткости тканей шейки
матки; б – количественные показатели жесткости тканей шейки матки.
а

б

рис. 1: а – измерение длины сомкнутой части цервикального канала; б – изме-
рение длины сомкнутой части цервикального канала при отклонении от пря-
мой менее 5 мм.
а

б

Примечание. A – отклонение линии канала от прямой более 5 мм, B и C – два 
отрезка линии измерения сомкнутой части цервикального канала, D – прямая линия
от наружного до внутреннего зева, относительно которой оценивается степень 
отклонения цервикального канала.
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возможно при акушерском осмотре с применением шкалы
Бишопа, а также с помощью ультразвуковой эластографии,
применяемой с этой целью с 2007 г. [17]. Эластография – это
технология ультразвукового сканирования, позволяющая
провести оценку тканевой эластичности (жесткости) в ре-
альном времени. Суть метода заключается в способности
биологических тканей деформироваться при приложении
внешней силы. Степень деформируемости тканей напря-
мую зависит от их гистологической структуры. Чем мягче
ткань, тем легче она меняет свою форму. Ультразвуковой
сигнал возвращается из более мягких тканей быстрее, чем
из твердых, после деформации, что отражается в масштабе
цветов-оттенков. Для аппаратов ультразвуковой диагно-
стики разработана специальная цветовая шкала эластично-
сти (жесткости), по которой степень деформации соответ-
ствует определенному цвету: легкосмещаемые мягкие ткани
кодируются красным цветом, ткани со средней смещае-
мостью – зеленым цветом, трудносмещаемые плотные – си-
ним цветом (рис. 2) [18, 19].

Кроме качественной цветовой оценки полученных ре-
зультатов используются цифровые параметры. Коэффици-
ент деформации представляет собой разницу в смещении,
полученном в зоне исследования, к контрольной зоне. Эла-
стография дает информацию о внутренней жесткости вы-
бранного участка шейки матки. Это тот параметр, который
невозможно оценить при ручном исследовании. На сего-
дняшний день ультразвуковая эластография представ-
ляется весьма перспективным методом оценки шейки
матки на всех этапах беременности. Данные, полученные с
помощью эластографии, позволяют прогнозировать веро-
ятность преждевременных родов и прерывания беремен-
ности в сроки до 22 нед [19–21].

Среди множества лабораторных тестов, прогностиче-
ская значимость которых доказана, наиболее широкое рас-
пространение получил тест на определение фетального
фибронектина. Совместное использование данного теста и
цервикометрии увеличивает их чувствительность и специ-
фичность (рис. 3). Получение двух подряд отрицательных
результатов теста свидетельствует о крайне низкой веро-
ятности (~1%) преждевременных родов в течение ближай-
ших 2 нед [22, 23].

Комбинированное использование цервикометрии и те-
ста на фетальный фибронектин позволяет более точно
прогнозировать риск развития преждевременных родов. 
В случае если в 23 нед беременности длина сомкнутой ча-
сти цервикального канала была более 15 мм, риск прежде-
временных родов до 32 нед не превышает 4%. Однако при
развитии клинических проявлений угрожающих прежде-
временных родов и длине цервикального канала менее 
15 мм вероятность того, что роды произойдут в ближайшие
7 дней, достигает 49%. А в случае ДШМ>15 мм риск снижа-

ется до 1%! При этом определение положительного теста на
фетальный фибронектин в цервикальной слизи свидетель-
ствует о том, что роды произойдут через 7–10 дней [24].

Ведение беременных с ИЦН
Тактика ведения пациенток с ИЦН определяется прежде

всего сроком гестации и данными анамнеза. В случае уже
диагностированной ИЦН в зависимости от срока беремен-
ности решается вопрос или о хирургической ее коррекции,
или о применении разгрузочного акушерского пессария.
Всем пациенткам вне зависимости от выбранной тактики
назначается терапия микронизированным прогестероном
интравагинально до 34 нед [16, 22].

При наличии преждевременных родов в анамнезе и/или
потерь беременности во II триместре проведение УЗИ и
цервикометрии начинают с 12–14 нед с целью своевремен-
ной диагностики ИЦН. При выявлении укорочения длины
сомкнутой части цервикального канала менее 25 мм мето-
дом выбора является хирургическая коррекция (серкляж);
табл. 2. При ДШМ более 25 мм с профилактической целью с
19 до 34 нед назначается микронизированный прогесте-
рон по 200 мг во влагалище. Назначение вагинального про-
гестерона женщинам с укороченной шейкой матки сни-
жает вероятность неожиданных преждевременных родов и
неонатальной заболеваемости и смертности, а также яв-
ляется экономически эффективным [25, 26].

Пациенткам без отягощенного анамнеза, согласно при-
казу Минздрава России от 12.11.2012 №572н «Об утвер-
ждении Порядка оказания медицинской помощи по про-
филю “акушерство и гинекология (за исключением ис-
пользования вспомогательных репродуктивных техноло-
гий)”», ультразвуковая оценка ДШМ проводится в сроки
скринингового морфологического исследования плода
(18–24 нед) [2].

При выявлении укорочения шейки матки до 26–30 мм
показано проведение еженедельной цервикометрии и те-
ста на фетальный фибронектин. При укорочении шейки
матки менее 25 мм в сроках до 24 нед беременности целе-
сообразно проведение хирургической коррекции ИЦН с
последующей терапией микронизированным прогестеро-
ном по 200 мг интравагинально до 34 нед. После 24 нед бе-
ременности швы на шейку матки не накладывают и мето-
дом выбора становятся применение микронизированного
прогестерона и использование акушерского пессария
(рис. 4) [10, 22, 24].

С учетом разных факторов, приводящих к формирова-
нию ИЦН, был разработан дифференцированный подход к
выбору тактики ведения пациенток (рис. 5) [3, 11, 24].

Пациенткам с нарушенной запирательной функцией
шейки матки, которая сформировалась по причине ранее
перенесенных травм (конизация, разрыв шейки матки в

рис. 3. Комбинированный подход к прогнозированию риска развития преждевременных родов.

наличие самопроизвольных родов в анамнезе (15% риск родов до 35 нед)

Тест на фетальный фибронектин отрицательный Тест на фетальный фибронектин положительный

ДШМ≤25 мм, 
25% риск

ДШМ 26–35 мм, 
14% риск

ДШМ>35 мм, 
7% риск

ДШМ≤25 мм, 
64% риск

ДШМ 26–35 мм, 
45% риск

ДШМ>35 мм, 
28% риск

таблица 2. Кратность проведения цервикометрии в группах риска

анамнез сроки узи частота исследований

Потеря беременности в 14–27 нед 14–24 нед
Каждые 2 нед при ДШМ>30 мм

При ДШМ 25–29 мм – 1 раз в неделю
Дополнительно:

ДШМ<25 мм (до 24–25 нед) – микронизированный прогестерон ± серкляж
ДШМ<15 мм (до 24–25 нед) – серкляж + микронизированный прогестерон

ДШМ<20 мм (после 25 нед) – микронизированный прогестерон ± пессарий ± АСК 75 мг/сут
Преждевременные роды в 28–36 нед 16–24 нед

Анамнез не отягощен 18–24 нед однократно Однократно
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родах, многократные внутриматочные вмешательства,
врожденная несостоятельность), методом выбора является
хирургическая коррекция с применением микронизиро-
ванного прогестерона. По результатам систематического
обзора, включившего независимое исследование, 2 про-
спективных и 7 ретроспективных когортных исследова-
ний, было доказано, что наложение серкляжа пациенткам с
ИЦН и видимыми оболочками увеличивает вероятность
благоприятного исхода беременности (неонатальная вы-
живаемость с серкляжем 71% против 43% с применением
только выжидательной тактики) [27]. Наложение швов на
шейку матки не проводится при наличии признаков внут-
риутробной инфекции, кровотечения и отсутствии усло-
вий [25].

В случае выявления аномального угла между внутренним
зевом шейки матки и стенкой матки целесообразно приме-
нять разгрузочный акушерский пессарий. Пессарии пред-
назначены для изменения оси цервикального канала и сме-
щения веса содержимого матки с шейки. Изменяя угол
шейки матки, пессарий также препятствует раскрытию
внутреннего зева и таким образом обеспечивает защиту от
инфекции [24].

В 2012 г. было опубликовано исследование, показавшее,
что эффективность пессария схожа с серкляжем и ваги-
нальным прогестероном [1, 24]. Исследование включило
385 женщин с укороченной шейкой матки (≤25 мм) в сро-
ках от 20 до 23 нед с пессарием или без него [27]. У 89%
раньше не наблюдалось преждевременных родов, и им не
накладывали серкляж и не назначали прогестерон. Группа
женщин с пессарием имела меньший процент преждевре-
менных родов до 28 нед – 4 (2%) из 190 с пессарием против
16 (8%) из 190 – и до 34 нед – 12 (6%) из 190 против 51
(27%) из 190. Не было отмечено никаких побочных эффек-

тов, кроме выделений из влагалища и легкого дискомфорта
при введении пессария. Использование пессария женщи-
нами с укороченной шейкой матки может увеличить про-
должительность беременности. Однако не рекомендуется
использовать пессарий вместо серкляжа или прогестерона,
так как исследования 2013 г. не подтвердили его большую
эффективность [24, 27].

Нестероидные противовоспалительные препа-
раты. В ходе 3 независимых исследований было вы-
явлено, что использование индометацина при укороче-
нии шейки матки в сроках 14–27 нед не снижает веро-
ятность преждевременных родов до 35 нед, но снижает
вероятность родов до 24 нед [26]. Чаще всего терапию с
применением нестероидных противовоспалительных
препаратов проводят перед хирургической коррекцией
ИЦН. Назначается индометацин по 50 мг внутрь каждые 
6 ч в течение 48 ч. Препарат может быть использован до
32 нед, после чего его применение увеличивает риск
преждевременного закрытия артериального протока у
плода и нецелесообразно.

Использование низких доз ацетилсалициловой кислоты
(АСК) при нарушении микроциркуляции в тканях шейки
матки, выявленных при ультразвуковой эластометрии и
цветовом допплеровском картировании, является эффек-
тивным и безопасным, однако в качестве самостоятельного
метода терапии используется редко [28].

Образ жизни. Изменение образа жизни пациенток с
ИЦН не показало должного результата, все же рекоменду-
ется придерживаться постельного режима, ограничить фи-
зические упражнения и воздерживаться от половых кон-
тактов. Доказанным является курение как самостоятельный
фактор риска развития преждевременных родов, но он не
ассоциирован с формированием ИЦН [3].

рис. 4. алгоритм ведения пациенток с отягощенным анамнезом.

первый визит по беременности

В анамнезе ≥2 прерываний беременности 
во II триместре, или ≥3 преждевременных родов 

до 34 нед, или факторы риска ИЦН

В анамнезе 1 потеря беременности во II триместре
или 1–2 преждевременных родов

Анамнез не отягощен

Микронизированный
прогестерон 200 мг 

во влагалище с 19 по
34-ю неделю

Трансвагинальная 
цервикометрия 

в 14–16 нед каждые 
2 нед до 24 нед 
при ДШМ 30 мм 

и каждую неделю 
при ДШМ≤30 мм

Серкляж в 12–14 нед (профилактический)
Трансвагинальная цервикометрия в 18–24 нед

ДШМ≤25 мм ДШМ≥25 мм

Микронизированный
прогестерон

Рутинное 
наблюдение

ДШМ≤25 мм ДШМ≥25 мм

Серкляж, микронизи-
рованный прогестерон

Микронизированный
прогестерон

Микронизированный прогестерон 200 мг 
во влагалище с 19 до 34-й недели

рис. 5. патогенетический подход к коррекции ицн.

ИЦН

Дефицит 
прогестерона

Аномальный угол между внут-
ренним зевом и стенкой матки

Мышечная несостоятельность
шейки

Нарушение кровообращения 
в шейке

Гипертонус матки, 
воспаление

Прогестерон Пессарий Серкляж АСК Индометацин



GYNECOLOGY 2018 | Vol. 20 | No. 2 45

P A T H O L O G Y  O F  P R E G N A N C Y

Заключение
ИЦН является самостоятельным и значимым фактором

риска невынашивания беременности. Своевременная диаг-
ностика в большинстве случаев позволяет или полностью
предотвратить преждевременные роды, или пролонгиро-
вать беременность до достижения плодом периода жизне-
способности.

В основе оказания качественной медицинской помощи
пациенткам из группы риска по преждевременным родам
лежат тщательный сбор анамнеза с оценкой всех значимых
факторов, исключение или подтверждение наличия дис-
плазии соединительной ткани, раннее проведение церви-
кометрии и эластометрии для оценки замыкательной
функции шейки матки. Беременным из группы высокого
риска целесообразно рассматривать вопрос или о проведе-
нии профилактического серкляжа с последующей тера-
пией микронизированным прогестероном, или о примене-
нии монотерапии прогестероном под контролем показате-
лей цервикометрии. Хирургическая коррекция ИЦН опти-
мальна в сроках до 24 нед, а перед ее проведением эффек-
тивно использование индометацина в течение 48 ч. В слу-
чае поздней диагностики ИЦН методом выбора становится
комбинирование разгрузочного акушерского пессария и
интравагинального введения микронизированного проге-
стерона. Сроки применения микронизированного проге-
стерона пересмотрены, и в настоящее время длительность
применения препарата составляет от 19 до 34 нед. Разгру-
зочный акушерский пессарий, так же как и швы с шейки
матки, должен быть удален в 37 нед беременности.

Повсеместное внедрение алгоритма ведения пациенток с
ИЦН с учетом критериев диагностики данного состояния
по данным ультразвуковой цервикометрии и эластометрии
может позволить значительно снизить частоту развития
очень ранних и ранних преждевременных родов.
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П реждевременные роды входят в группу больших
акушерских синдромов, что обусловлено не только
общностью патогенетических механизмов, но и

удельным весом в структуре перинатальной заболеваемо-
сти и смертности [1, 2]. Среди наиболее важных мероприя-
тий, направленных на снижение частоты преждевремен-
ных родов, большую роль играет токолитическая терапия.
Основными препаратами для токолиза являются: селектив-
ные b2-адреномиметики, блокаторы кальциевых каналов,
ингибиторы циклооксигеназы (индометацин), сульфат
магния, атозибан.

В настоящее время наиболее часто используемым токо-
литиком остаются препараты группы b-адреномиметиков
(в частности, гексопреналина сульфат), однако у данной
группы препаратов существует множество противопоказа-
ний для использования: сердечно-сосудистые заболевания
матери (стеноз устья аорты, миокардит, тахиаритмии,
врожденные и приобретенные пороки сердца, нарушения

сердечного ритма); гипертиреоз; закрытоугольная форма
глаукомы; инсулинзависимый сахарный диабет; дистресс
плода, не связанный с гипертонусом матки. Также эти пре-
параты имеют много побочных эффектов как со стороны
матери (тошнота, рвота, головные боли, гипокалиемия, по-
вышение уровня глюкозы крови, беспокойство, тремор, та-
хикардия, одышка, боли в груди, отек легких), так и со сто-
роны плода (тахикардия, гипербилирубинемия, гипокаль-
циемия).

Одним из наиболее популярных токолитиков в России
продолжает оставаться сульфат магния, несмотря на отсут-
ствие у него явного токолитического эффекта. Современных
рекомендаций его использования в качестве токолитика нет.
В большинстве стран магния сульфат не зарегистрирован в
качестве токолитического средства, но допустим к примене-
нию у беременных при гипомагниемии, пре- и эклампсии.
Отмечаются следующие побочные эффекты при внутривен-
ном введении препарата: при гипермагниемии – брадикар-

Современный токолиз и побочные 
эффекты токолитиков
О.Р.Баев, О.Н.Васильченко, А.О.Карапетян
ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр акушерства, гинекологии и перинатологии 
им. акад. В.И.Кулакова» Минздрава России. 117997, Россия, Москва, ул. Академика Опарина, д. 4

Актуальность. Токолитическая терапия является единственным методом, который используется при лечении беременных при преждевременных родах. Однако
эффективность и безопасность этой терапии по-прежнему остаются предметом дискуссий. Одним из наименее изученных вопросов этой проблемы является
безопасность терапии, которая в первую очередь проявляется частотой побочных эффектов.
Цель: провести сравнительное исследование безопасности наиболее распространенных токолитиков – атозибана, нифедипина и гексопреналина сульфата.
Материал и методы. В исследование вошли 173 беременные с угрожающими преждевременными родами в сроке от 28 до 34 нед. В 54 наблюдениях проведен то-
колиз нифедипином, 57 – атозибаном, 62 – гексопреналином. Для оценки эффективности токолиза использованы клинические и инструментальные методы
контроля (ультразвуковое исследование с цервикометрией). Первичными точками исхода являлась частота пролонгирования беременности на 48 ч и частота
побочных эффектов, в том числе потребовавших прекращения токолиза.
Результаты. Пролонгирование беременности на 48 ч достигнуто в группах нифедипина, атозибана и гексопреналина сульфата соответственно у 46 (85,19%),
55 (96,49%) и 53 (77,40%) беременных. Атозибан показал достоверно более высокую эффективность. В 8 наблюдениях токолиза нифедипином и 3 – гексо-
преналином протокол токолиза не был выполнен в связи с непереносимостью лечения. В этих наблюдениях имела место наиболее высокая частота преж-
девременных родов. После исключения этих наблюдений из анализа различий в частоте пролонгирования беременности не было. Общая частота наблю-
дений побочных эффектов в группах составила 38,9, 12,3 и 82,3% и была достоверно меньшей в группе атозибана, чем нифедипина и гексопреналина
сульфата.
Выводы. На эффективность токолиза оказывает влияние переносимость препаратов. Атозибан показал лучший из трех препаратов профиль безопасности. При
сопоставимой эффективности атозибан показал себя препаратом, который в большей степени, чем нифедипин и гексопреналина сульфат, отвечает современ-
ным требованиям, предъявляемым к токолитикам.
Ключевые слова: преждевременные роды, токолиз, токолитическая терапия, нифедипин, атозибан, гексопреналина сульфат.
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Modern tocolysis and adverse effects of tocolytics
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117997, Russian Federation, Moscow, ul. Akademika Oparina, d. 4

Relevance. Toсolytic therapy is the only method that is used in the treatment of pregnant women with preterm labor. However, the effectiveness and safety of this therapy is
still a matter of debate. One of the least studied issues of this problem is the safety of therapy, which is primarily manifested by the frequency of side effects.
The aim is to carry out a comparative study of the safety of the most common tocolytic agents - atosiban, nifedipine and hexoprenaline sulfate.
Material and methods. The study included 173 pregnant women with threatening premature births in a period of 28 to 34 weeks. In 54 cases, tocolysis with nifedipinum, 57
with atosiban, 62 with hexoprenaline was performed. To assess the effectiveness of tocolysis, clinical and instrumental methods of control (ultrasound with cervicometry)
were used. The primary outcome points were the frequency of prolongation of pregnancy at 48 h and the incidence of side effects, including those requiring the termination
of tocolysis.
Results. Prolongation of pregnancy at 48 h was achieved in groups of nifedipine, atosiban and hexoprenaline sulfate, respectively in 46 (85.19%), 55 (96.49%) and 53
(77.40%) pregnant. Atosiban showed significantly higher efficacy. In 8 cases of tocolysis with nifedipine and 3 - hexoprenaline, the tocolysis protocol was not performed due
to intolerance of treatment. In these observations, the highest frequency of preterm labor occurred. After excluding these observations from the analysis of differences in
the frequency of prolongation of pregnancy was not. The overall frequency of adverse events in the groups was 38.9, 12.3 and 82.3%, and was significantly lower in the atosi-
ban group than nifedipine and hexoprenaline sulfate.
Conclusions. The effectiveness of tocolysis is affected by the tolerability of the drugs. Atosiban showed the best of the three drug safety profile. With comparable efficacy,
atosiban has proven to be a drug that, to a greater extent than nifedipine and hexoprenaline sulfate, meets the current requirements for tocolytic drugs.
Key words: premature birth, tocolysis, tocolytic therapy, nifedipine, atosiban, hexoprenaline sulfate.
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дия, диплопия, прилив крови к лицу, потливость, снижение
артериального давления, угнетение деятельности сердца и
центральной нервной системы, тревога, головная боль, сла-
бость, атония матки, гипотермия, вторичная гипокальцие-
мия с признаками вторичной тетании. Имеются исследова-
ния, показывающие снижение риска церебрального пара-
лича у детей, родившихся до 32 нед беременности [3]. В связи
с этим в современных условиях сульфат магния применяют
для нейропротекции плода при угрожающих или начав-
шихся преждевременных родах.

В течение последних лет наблюдается постепенная
смена приоритетов в применении токолитических препа-
ратов, и в большинстве стран гексопреналин и сернокис-
лая магнезия заменены на блокатор окситоциновых ре-
цепторов атозибан и блокатор кальциевых каналов нифе-
дипин [4–7]. Данная смена обусловлена высокой частотой
побочных эффектов при использовании гексопреналина
и неэффективностью сернокислой магнезии [8, 9]. В то же
время остается невыясненным, какой из применяемых в
настоящее время токолитиков имеет преимущества при
ведении беременных с угрожающими преждевремен-
ными родами. Последнее многоцентровое исследование
APOSTEL III не обнаружило существенных различий в ма-
теринских и перинатальных исходах между группами
женщин, получавших лечение нифедипином или атози-
баном [10]. Тем не менее результаты исследования проти-
воречивы. Так, имелась тенденция к более высокому
уровню перинатальной смертности в группе нифедипина,
которая не соответствовала подтвержденным данным ча-
стоты сепсиса [11–13]. Напротив, частота бронхопульмо-
нальной дисплазии имела тенденцию к повышению в
группе атозибана. При отсутствии различий в продолжи-
тельности пролонгирования беременности в целом после
исключения беременных с преждевременным излитием
вод период пролонгирования беременности на фоне при-
менения нифедипина оказался в среднем на 10 дней
больше, но это не сочеталось с улучшением перинаталь-
ных исходов. Полученные авторами результаты не вы-
явили различий в частоте побочных реакций. Однако в
другом крупном когортном исследовании была показана
более высокая частота гипотензии и тахикардии при ис-
пользовании для токолиза нифедипина [14–16].

В связи с изложенным по-прежнему представляет на-
учный и практический интерес сравнение не только эф-
фективности, но и безопасности наиболее часто приме-
няемых токолитиков – гексопреналина сульфата, нифеди-
пина и атозибана.

Материал и методы
В исследование вошли 173 беременные с угрожающими

преждевременными родами в сроке беременности от 28 до
34 нед.

Критерии включения в исследование:
• Удовлетворительное состояние беременной и плода.
• Целый плодный пузырь.
• Срок беременности 24–33 нед 6 дней.
• Зарегистрированная сократительная деятельность

матки (4 схватки и более за 30 мин продолжитель-
ностью не менее 30–40 с).

• Раскрытие шейки матки от 1 до 3 см и укорочение на
75% от исходной величины.

• Информированное согласие пациентки.
Критерии исключения:
• Тяжелые состояния беременной, требующие родораз -

решения в экстренном порядке (преждевременная от-
слойка нормально расположенной плаценты, тяжелая
преэклампсия, эклампсия и др.).

• Дистресс плода.
• Врожденные пороки развития плода или плаценты.
• Антенатальная гибель плода.
• Хориоамнионит или другой острый инфекционный

процесс.
• Повышенная чувствительность к препаратам.
Токолитическую терапию начинали сразу после установ-

ления диагноза, уточнения срока беременности, оценки
состояния матери и плода, критериев включения/исключе-

ния, оценки противопоказаний к применению препарата.
В 54 наблюдениях проведен токолиз нифедипином, 57 –
атозибаном, 62 – гексопреналином.

Схема токолиза нифедипином:
• 20 мг per os; далее – если сокращения матки сохра-

няются – через 30 мин 20 мг повторно, затем по 20 мг
каждые 3–8 ч в течение 48 ч по показаниям;

• или 10 мг сублингвально, затем, при необходимости,
каждые 20 мин по 10 мг (максимальная доза в течение
первого часа 40 мг), затем каждые 4 ч по 20 мг до 48 ч.
Максимальная доза160 мг/сут.

Продолжительность токолиза – 48 ч.
Схема токолиза атозибаном:
• I этап – внутривенно медленно (в течение 1 мин) вво-

дили 0,9 мл (1 флакон) атозибана без разведения (на-
чальная доза 6,75 мг).

• II этап – в течение 3 ч производили инфузию атозибана
в дозе 300 мкг/мин (доза атозибана 18 мг/ч).

• III этап – продолжительная, до 45 ч, инфузия атозибана
в дозе 100 мкг/мин (доза атозибана 6 мг/ч).

Общая продолжительность лечения не превышала 48 ч.
Максимальная доза атозибана на весь курс составляла 330 мг.

Схема токолиза гексопреналина сульфатом:
• I этап – внутривенно медленно (в течение 1 мин) вво-

дили 2 мл гексопреналина без разведения (начальная
доза 10 мкг).

• II этап – в течение 3 ч производили инфузию гексопре-
налина со скоростью 0,3 мкг/мин (доза гексопреналина
18 мкг/ч).

• III этап – продолжительная, до 45 ч, инфузия гексопре-
налина со скоростью 0,075 мкг/мин (4,5 мкг/ч).

Общая продолжительность лечения не превышала 48 ч.
Максимальная доза гексопреналина на весь курс состав-
ляла 270 мкг.

Степень эффективности токолиза определяли по дли-
тельности пролонгирования беременности. Первичными
точками оценки являлись частота пролонгирования бере-
менности на 48 ч и частота побочных эффектов, в том
числе потребовавших прекращения токолиза. В процессе
лечения эффективность токолитической терапии контро-
лировали с помощью клинической оценки тонуса матки
при пальпации, определения частоты и длительности схва-
ток, также оценивали характер и частоту сердечных сокра-
щений плода по данным кардиотокографии, проводили
динамический контроль состояния шейки матки через 
2 и 48 ч от начала лечения с помощью эхографической
цервикометрии. Проводили клиническую оценку ново-
рожденных по общепринятым критериям. Статистический
анализ полученных результатов проведен с помощью ста-
тистической программы SPSS Statistics v19. Исследование
проведено в рамках научно-исследовательской работы
«Разработка клинических рекомендаций по ведению и ди-
агностике невынашивания беременности и преждевремен-
ных родов», одобренной этическим комитетом ФГБУ
«НМИЦ АГП им. акад. В.И.Кулакова».

Результаты и обсуждение
Сравниваемые группы беременных не отличались по

возрасту, антропометрическим параметрам (масса тела,
рост, индекс массы тела). Течение беременности на ранних
сроках у женщин всех групп характеризовалось высокой
частотой угрожающего прерывания беременности, по по-
воду чего они получали лечение в стационаре (табл. 1). 
С высокой частотой встречалась истмико-цервикальная
недостаточность, в связи с которой в сроках 18–21 нед бе-
ременности было произведено наложение швов на шейку
матки. Из других осложнений беременности наиболее ча-
сто отмечены анемия беременных, а также задержка роста
плода (по 18,5 и 14,0%; 3,7 и 16,3% наблюдений). Значимых
различий в частоте осложнений беременности между груп-
пами не было.

Срок беременности на момент госпитализации коле-
бался от 28 до 34 нед и в группе нифедипина был в среднем
на 7 дней больше, чем у беременных группы атозибана и
гексопреналина: 32,81±1,16 (30–34) нед против 31,02±1,44
(28–33) нед против 31,11±1,50 (28–34) нед (p<0,001).
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При поступлении в стационар длина шейки матки по дан-
ным эхографической цервикометрии у женщин в группе
нифедипина колебалась от 2,0 до 2,8 см, составляя в среднем
2,51±0,26 см, в группе атозибана – 0,7–2,8 см, в среднем
2,36±0,49 см, в группе гексопреналина – 2,7–2,8 см, в сред-
нем 2,37±0,47 см (p<0,05).

Зрелость шейки матки по модифицированной шкале Би-
шоп находилась в пределах от 4 до 9 баллов. У беременных,
получавших нифедипин, оценка степени ее зрелости по
шкале Бишоп составляла 5,04±0,21 против 5,35±0,87 в
группе атозибана и 5,34±0,84 в группе гексопреналина
(p<0,05). В группе токолиза нифедипином чаще встреча-
лись беременные, которые на амбулаторном этапе уже по-
лучали лечение микронизированным прогестероном, то-
гда как в группе токолиза атозибаном чаще встречались
женщины, которые получали ранее лечение нифедипином.
Указанное лечение было отменено с началом токолиза.

Других различий между группами не было выявлено.
Всем беременным после установления диагноза «угро-

жающие преждевременные роды» была начата профилак-
тика респираторного дистресс-синдрома плода дексамета-
зоном в курсовой дозе 24 мг и проведена токолитическая
терапия в соответствии с приведенной схемой. Основные
результаты проведенной терапии и исходы беременности
представлены в табл. 2.

Неэффективным лечение признано в 8 (14,81%) наблю-
дениях группы нифедипина, 2 (3,51%) – атозибана и 
9 (14,51%) – гексопреналина (p<0,05). У этих женщин, не-
смотря на токолитическую терапию, прогрессировали
схватки и раскрытие шейки матки, что определило необхо-
димость отмены токолитической терапии с последующим
родоразрешением в течение первых 24 ч от госпитализа-
ции. У 46 (85,19%) женщин, получавших лечение нифеди-
пином, 55 (96,49%) – атозибаном, 53 (77,4%) – гексопрена-
лином, беременность удалось пролонгировать на срок бо-
лее 48 ч. Таким образом, в пролонгировании беременности
на 48 ч наиболее эффективным оказался атозибан (p<0,05).
Различий между нифедипином и гексопреналином по
этому показателю не было выявлено. Еще у 5 женщин из
группы нифедипина, 11 – атозибана и 5 – гексопреналина
удалось пролонгировать беременность на срок более 
7 дней и у остальных – на срок более 14 дней (p>0,05). В до-

ношенном сроке беременности роды произошли у 
15 (27,8%) женщин после токолиза нифедипином, 19
(33,3%) – атозибаном, 14 (22,6%) – гексопреналином
(p>0,05). Не было различий в частоте влагалищных родов и
кесарева сечения.

Все дети родились живыми. Не было получено суще-
ственных различий в массе тела новорожденных сравни-
ваемых групп. Оценка новорожденных по шкале Апгар на
1-й минуте колебалась от 5 до 8 баллов и существенно не
различалась в группах (см. табл. 2)

Следует отметить, что в 2 наблюдениях в группе атози-
бана и 4 – в группе гексопреналина был проведен повтор-
ный курс токолитической терапии. В 50,0% наблюдений
после окончания токолиза нифедипином, 42,1% – после
атозибана, 46,8% – после гексопреналина была назначена
поддерживающая терапия микронизированным прогесте-
роном по 200 мг/сут (на ночь); p>0,05. Еще 19 (35,1%), 
4 (7,0%) и 9 (14,5%) женщин, соответственно, получали под-
держивающую терапию сернокислой магнезией. Таким об-
разом, в группе нифедипина сернокислая магнезия приме-
нялась чаще (р<0,01).

Данные о частоте встречаемости побочных эффектов то-
колитиков представлены в табл. 3. В 8 (14,8%) наблюдениях
в связи с сочетанием тахикардии, гипотензии и жалоб на
слабость, тошноту и рвоту протокол токолиза нифедипи-
ном не был выполнен полностью в связи с необходи-
мостью снижения дозы или увеличения интервала приема
препарата. Следует отметить, что именно в этой подгруппе
женщин имела место наиболее высокая частота неэффек-
тивности токолиза – 5 из 8 женщин этой подгруппы ро-
дили в течение первых 24 ч от момента поступления. 
В группе женщин, получавших лечение атозибаном, общая
частота побочных эффектов была значительно ниже
(1,75% против 48,15%); p<0,05. Не было наблюдений непе-
реносимости лечебного препарата, и протокол токолиза
был соблюден у всех пациенток.

После исключения из анализа 8 женщин, у которых не
был выполнен протокол токолиза нифедипином в связи с
непереносимостью препарата, частота пролонгирования
беременности на срок более 48 ч составила 93,48%, что су-
щественно не отличалось от результатов токолиза в группе
атозибана.

таблица 1. особенности течения беременности

нифедипин (n=54) атозибан (n=57) Гексопреналин (n=62)
абс. % абс. % абс. %

Угроза прерывания беременности
I триместр 13 24,07 13 22,81 14 22,58
II триместр 2 3,7 6 10,53 6 9,68
I и II триместр 3 5,65 9 15,79 6 9,68
Истмико-цервикальная недостаточность 15 27,78 16 28,07 14 22,58
Анемия 10 18,52 8 14,04 10 16,13
Задержка развития плода 2 3,7 8 14,04 9 14,52
Многоводие 0 0 2 3,51 3 4,84

таблица 2. исходы беременности

нифедипин (n=54) атозибан (n=57) Гексопреналин (n=62)
Пролонгирование на 48 ч 46 (85,19%) 55 (96,49%)* 53 (77,40%)
Срок родов в среднем, нед# 35,61±1,587 (30,1–39) 35,12±2,47 (29,7–40) 34,26±2,52 (29,5–40)
Влагалищные роды 41 (75,93%) 39 (68,42%) 41 (66,13%)
Кесарево сечение 11 (20,37%) 18 (31,58%) 21 (33,87%)
Масса тела новорожденных, г# 2614,33±336,54 (1855–3230) 2448,56±528,75 (1370–3490) 2290,34±475,77 (1310–3510)
Оценка по Апгар на 1 мин# 7,75±0,51 (6–8) 7,54±0,75 (5–8) 7,29±0,89 (5–8)
Оценка по Апгар на 5 мин# 8,68±0,57 (7–9) 8,44±0,75 (7–9) 8,24±0,77 (7–9)
#Данные представлены как среднее ± стандартное отклонение (минимальное–максимальное значение), остальные – как абсолютное число (%).
*Достоверность различий p<0,05.
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При лечении гексопреналином наиболее часто беремен-
ные жаловались на тахикардию. Данная жалоба отмечена
почти в 2/3 наблюдений. При этом по данным объектив-
ной оценки персоналом ускорение пульса после заверше-
ния нагрузочной дозы и введения гексопреналина с высо-
кой скоростью на II этапе регистрировалось в 100% наблю-
дений. У 3 женщин на этом этапе тахикардия сочеталась с
эпизодом снижения артериального давления на 10–15 мм
рт. ст. от исходного уровня, что в сочетании с жалобами па-
циентки на слабость, тошноту или головокружение потре-
бовало значительного снижения скорости введения. В этих
наблюдениях протокол токолиза не был выполнен, и пред-
упредить преждевременные роды не удалось. После исклю-
чения этих трех наблюдений из анализа частота пролонги-
рования беременности на 48 ч также не отличалась от та-
ковой в группе атозибана.

Общая частота родов в доношенном сроке беременности
существенно не различалась между группами. Этот резуль-
тат совпадает с данными литературы, свидетельствующими
об отсутствии значимого влияния всех видов токолиза на
снижение частоты преждевременных родов в целом. Тем не
менее токолиз в большинстве наблюдений позволил про-
лонгировать беременность на 48 ч, необходимые для за-
вершения курса профилактики респираторного дистресс-
синдрома у плода.

В целом результаты показали существенно меньшую эф-
фективность гексопреналина и нифедипина, чем атози-
бана. Также по сравнению с атозибаном эти токолитики
имели более высокую частоту побочных эффектов. В на-
шей когорте пациенток более высокая частота неудачи те-

рапии нифедипином или гексопреналином прежде всего
зависела от плохой переносимости этих препаратов, из-за
чего от 5 до 15% пациенток были вынуждены снизить дозу
препарата. Именно в этой группе пациенток имела место
наиболее высокая частота неуспеха токолиза. Таким обра-
зом, выраженность побочных эффектов токолитических
препаратов оказалась фактором, существенно влияющим
на результат лечения.

Атозибан показал лучший из трех препаратов профиль
безопасности. В группе лечения атозибаном не было на-
блюдений невыполненного протокола токолиза. При сопо-
ставимой эффективности атозибан показал себя препара-
том, который в большей степени, чем нифедипин и гексо-
преналин, отвечает современным требованиям, предъ-
являемым к токолитикам.
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В настоящее время рак шейки матки (РШМ) отно-
сится к группе заболеваний с доказанным этиоло-
гическим фактором, однако во всем мире РШМ по-

прежнему остается значимой медицинской и социальной
проблемой и имеет высокие показатели заболеваемости и
смертности [1]. По данным экспертов Всемирной органи-
зации здравоохранения (ВОЗ), ежегодно в мире регистри-
руется почти 530 тыс. новых случаев заболеваемости РШМ,
от которого в последующем погибают около 266 тыс. жен-
щин [2]. По данным отчета Всемирного информационного
центра по ВПЧ-инфекции (HPV Information Centre) от
2016 г., показатели заболеваемости и смертности в мире от
РШМ составляют 14,0 и 6,8 на 100 тыс. женского населения
и варьируют от 15,7 и 8,3 на 100 тыс. в низкоресурсных
странах до 9,9 и 3,3 на 100 тыс. – в странах с высоким уров-
нем экономического развития [1]. Во многих развитых
странах за последние годы отмечается снижение показате-
лей заболеваемости и смертности женщин от РШМ благо-
даря планомерной работе скрининговых программ и, как
следствие, своевременному выявлению и лечению пред-
рака и РШМ [2]. A. Del Mistro и соавт. (2016 г.) считают, что

эффективность цервикального скрининга зависит от мно-
гих факторов, но важное значение имеет активное участие
целевой аудитории, поскольку цервикальная неоплазия
чаще диагностируется у тех женщин, которые никогда не
подвергались скринингу [3].

В последние годы во многих странах в программы цер-
викального скрининга активно включается тестирование
на вирус папилломы человека (ВПЧ) высокого канцероген-
ного риска (ВКР) [4, 5]. Однако врачи во всем мире сталки-
ваются с нежеланием многих пациенток участвовать в
скрининге по субъективным причинам, что затрудняет
реализацию мероприятий по профилактике РШМ. Нежела-
ние женщин чаще обусловлено отсутствием времени, бо-
язнью получения неприятных ощущений во время гинеко-
логического осмотра, а также страхом получения положи-
тельного результата [6]. Для решения этой проблемы были
разработаны устройства для самозабора вагинального сек-
рета для последующего ВПЧ-тестирования, обладающие
высокой прогностической ценностью и достаточной при-
верженностью женщин к ним. Исследователи отмечают,
что использование данных девайсов может увеличить об-

Сравнительная оценка прогностической
ценности самостоятельного и врачебного
забора материала для ВПЧ-теста
Т.Е.Белокриницкая, О.В.Туранова, Н.И.Фролова
ФГБОУ ВО «Читинская государственная медицинская академия» Минздрава России. 672000, Россия, Чита, 
ул. Горького, д. 39а 

Цель исследования. Оценить прогностическую ценность самостоятельного и врачебного забора вагинального отделяемого для ВПЧ-теста. 
Материалы и методы. В исследование вошли 200 женщин в возрасте 18–45 лет (средний возраст 32,7±6,9 года), которым было выполнено традиционное цитоло-
гическое исследование и тестирование на вирус папилломы человека (ВПЧ) высокого канцерогенного риска (ВКР). Забор вагинального секрета для идентифи-
кации ДНК ВПЧ методом полимеразной цепной реакции выполнялся самостоятельно женщиной с помощью прибора «Qvintip» и врачом – из цервикального ка-
нала. Прогностическая ценность этих методик оценивалась по общепринятым формулам.
Результаты. ВПЧ ВКР выявлен у 42% обследованных. Наиболее распространенными типами были ВПЧ-16 (17,7%), ВПЧ-56 (16,3%), ВПЧ-39 (13,6%). У 51,2% ВПЧ-
положительных женщин отмечалось сочетание нескольких типов ВПЧ ВКР. Результативность обследования с помощью устройства «Qvintip» была выше, чем при
заборе материала врачом: 38% vs 27,5% (отношение шансов – ОШ=1,6; 95% доверительный интервал – ДИ 0,48–2,45; χ2=5,0, pχ2=0,025). Устройство «Qvintip» вы-
являло ВПЧ ВКР в 5 раз чаще: 34,5% vs 9,5% (ОШ=5,0; 95% ДИ 1,61–6,71; χ2=15,3, pχ2=0,0001). Аномальная цитологическая картина выявлена только у ВПЧ-позитив-
ных женщин в 17,9% (χ2=19,9, pχ2=0,0005), из них LSIL обнаружены в 15,5% случаев, HSIL – в 2,4%. Сравнительная оценка прогностической ценности выявила бо-
лее высокую чувствительность метода самозабора (100%) по сравнению с врачебным забором материала (66,7%). Выявлена высокая специфичность обеих мето-
дик приготовления образцов для ВПЧ-теста: 65% – для самостоятельного и 72% – для врачебного.
Заключение. Устройство «Qvintip» для самостоятельного забора вагинального отделяемого для ВПЧ-теста обладает высокой прогностической ценностью и может
быть рекомендовано в качестве альтернативного метода при скрининге рака шейки матки.
Ключевые слова: вирус папилломы человека высокого канцерогенного риска, ВПЧ-тест, шейка матки, самозабор, «Qvintip», прогностическая ценность. 
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Purpose of the study. Evaluate the prognostic value of an independent and medical
fence of the vaginal discharge for the HPV test
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The aim of the study is to assess the prognostic value of self-and medical sampling of vaginal discharge for HPV test.
Materials and methods. The study included 200 women aged 18–45 years (mean age 32.7±6.9 years) who underwent traditional cytological testing and testing for HPV-stim-
ulated stimulation. The vaginal secretion for the identification of HPV DNA by polymerase chain reaction (PCR) was performed by a woman alone using a Qvintip device
and a doctor from the cervical canal. The predictive value of these techniques was evaluated according to generally accepted formulas.
Results. 42% of those surveyed had HPV-stimulated stimulation. The most common types were HPV-16 (17.7%), HPV-56 (16.3%), HPV-39 (13.6%). 51.2% of HPV-positive
women had a combination of several types of HPV-stimulated stimulation. The effectiveness of the examination with the Qvintip device was higher than when the doctor
took the material: 38% vs 27.5% (OR=1.6, 95% CI 0.48–2.45, χ2=5.0, pχ2=0.025). The Qvintip device detected a 5-fold increase in HPV-SRV: 34.5% vs 9.5% (OR=5.0, 95% CI
1.61–6.71, χ2=15.3, pχ2=0.0001). An abnormal cytological picture was found only in HPV-positive women in 17.9% (χ2=19.9, pχ2=0.0005), of which LSIL were detected in
15.5% of cases, HSIL-2.4%. A comparative assessment of prognostic value revealed a higher sensitivity of the self-sampling method (100%) compared with the medical fence
of the material (66.7%). High specificity of both methods of preparation of samples for HPV-test was revealed: 65% for independent and 72% for medical.
The conclusion. The Qvintip device for self-sampling vaginal discharge for the HPV test has a high predictive value and can be recommended as an alternative method for
screening cervical cancer.
Key words: human papillomavirus high carcinogenic risk, HPV test, cervix, sampling, Qvintip, prognostic value.
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щий охват женщин, участвующих в программах скрининга
РШМ [3].

Цель исследования – оценить прогностическую цен-
ность самостоятельного и врачебного забора вагинального
отделяемого для ВПЧ-теста.

Материалы и методы
В обследование были включены 200 женщин в возрасте

18–45 лет (средний возраст 32,7±6,9 года). Исследование
утверждено Этическим комитетом ФГБОУ ВО ЧитГМА
Минздрава России и согласовано с Министерством здраво-
охранения Забайкальского края. Все женщины были про-
информированы о целях и дизайне исследования, озна-
комлены с инструкцией по применению устройства «Qvin-
tip» и противопоказаниями.

Критерии включения в исследование: возраст 18–45 лет;
отсутствие кровянистых выделений из половых путей, бе-
ременности; установленного диагноза РШМ; согласие па-
циентки на участие в исследовании.

Взятие вагинального секрета для генотипирования на
ВПЧ ВКР осуществлялось врачом из цервикального канала
при помощи урогенитального зонда типа «А» и самостоя-
тельно женщиной с помощью устройства «Qvintip» со-
гласно инструкции. Образцы исследовались в лаборатории
ЗАО «Сиблабсервис» г. Новосибирска (лицензия №54-01-
002699 от 30.05.2015). Методом полимеразной цепной ре-
акции (ПЦР) идентифицировались 12 генотипов ВПЧ вы-
сокого риска (16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59).
Также всем исследуемым был выполнен забор материала из
цервикального канала при помощи цитощетки для после-
дующего традиционного цитологического исследования.
Интерпретация результатов цитологических методов ис-
следования проводилась согласно классификации The Bet-
hesda System (TBS, 2001). По результатам обследования на
ВПЧ ВКР исследуемые были разделены на 2 группы: 1-я –
ВПЧ-позитивные (n=84); 2-я – ВПЧ-негативные (n=116). 

Статистическая обработка данных проведена с использо-
ванием программы Microsoft Office Excel-2013 для работы с
электронными таблицами и программы IBM SPSS v. 23. Ана-
лиз количественных признаков осуществлялся при по-
мощи вычисления среднего арифметического, дисперсии
и 95% доверительного интервала (ДИ). Достоверность раз-
ницы между двумя средними показателями оценивали с по-
мощью парного t-теста Стьюдента. Для проверки статисти-
ческих гипотез о различиях долей и отношений в двух не-
зависимых выборках использовался критерий χ2. Значения
считали статистически достоверными при величине
χ2>3,84, при р≤0,05. Эффективность сравниваемых методов
выявления ВПЧ-инфекции оценивали по отношению шан-
сов (ОШ). При ОШ>1 вероятность повышена, а ОШ<1 ука-
зывало на отсутствие влияния; ДИ строились для довери-
тельной вероятности p=95%. Определение прогностиче-
ской ценности методик забора материала проводилось по
общепринятым формулам:

Где PPV – вероятность наличия заболевания при положи-
тельном результате теста; NPV – вероятность отсутствия
болезни у лиц с отрицательным результатом теста; ОП(+) –
отношение правдоподобия для положительного результата
теста, показывает, во сколько раз вероятность положитель-
ного результата теста у больных больше, чем у здоровых;
ОП(-) – отношение правдоподобия для отрицательного ре-
зультата теста, показывает, во сколько раз вероятность от-
рицательного теста у больных больше, чем у здоровых.

Результаты исследования
Среди женщин в возрасте от 18 до 45 лет распространен-

ность ВПЧ ВКР составила 42% (84/200). Наибольшее число
ВПЧ-позитивных пациенток оказались в возрастной
группе 25–35 лет (41,7%, 35/84). Средний возраст женщин
был сопоставимым и составил у ВПЧ-положительных
31,4+7,3 года, у ВПЧ-негативных – 33,7±6,4 года (p>0,05). 
В обеих группах отсутствовали статистически значимые
различия в возрасте менархе и коитархе, индексе массы
тела, видах контрацепции, количестве беременностей и их
исходов, онкологических заболеваний у родственников.

В 48,8% (41/84) случаев ВПЧ ВКР выявлен в виде моно-
инфекции. Наиболее распространенным оказался тип 16
(17,7%), реже идентифицировались следующие типы: 56
(16,3%), 39 (13,6%); 31 (10,9%); 33 и 51 (по 8,2%); 58 (7,5%); 52
(6,1%); 45 (5,4%); 18 (4,1%); 35 (1,4%); 59 (0,7%). 

Сочетание нескольких типов ВПЧ обнаружено в 51,2%
(43/84). Два типа ВПЧ ВКР встречались в 34,5% (29/84) слу-
чаев, три – в 9,5% (8/84), четыре – в 6% (5/84), пять – в 1,2%
(1/84). В 3,6% (3/84) случаев зарегистрировано сочетание
ВПЧ 16/18; в 15,5% – тип 16 сочетался с другими геноти-
пами (31, 33, 45, 52, 58).

Данные, полученные при сравнении результативности
ВПЧ-тестирования при помощи методик самостоятельного
и врачебного забора материала, представлены в табл. 1. Оба
метода выявили ДНК ВПЧ у 84 (42%) человек. Эффектив-
ность обследования на ВПЧ ВКР с помощью устройства
«Qvintip» была выше, чем при заборе материала врачом:
38% (76/200) vs 27,5% (55/200); ОШ=1,6; 95% ДИ 0,48–2,45;
χ2=5,0, pχ2=0,025. При помощи устройства «Qvintip» ВПЧ
выявлялся в 5 раз чаще, чем при врачебном заборе (34,5% vs
9,5%, ОШ=5,0; 95% ДИ 1,61–6,71; χ2=15,3, pχ2=0,0001). 

Аномальные цитологические картины обнаружены
только в группе ВПЧ-позитивных женщин – в 17,9% (15/84;
χ2=19,9, pχ2=0,0005), из них в 15,5% (13/84) случаев вы-
явлены интраэпителиальные поражения низкой степени
(LSIL) и в 2,4% (2/84) – интраэпителиальные поражения вы-
сокой степени (HSIL).

При сравнительной оценке прогностической ценности
двух методик забора вагинального отделяемого для ВПЧ-
тестирования была получена высокая чувствительность
(Se) самостоятельного забора при помощи устройства
«Qvintip» (100% vs 66,7%). Это означает, что метод самоза-
бора не показал ложноположительных результатов. Вы-
явлена высокая специфичность обеих методик взятия ма-
териала для ВПЧ-теста: 65% – для самостоятельного забора
и 72% – для врачебного забора. 

Таким образом, самостоятельный забор материала дает
меньший процент ложноотрицательных результатов, а вы-
сокая специфичность обеих методик позволяет судить о
получении меньшего процента ложноположительных ре-
зультатов. Вероятность наличия заболеваний шейки матки
при получении положительного результата ВПЧ-теста, взя-
того с помощью «Qvintip», составляет 19,7%. Показатель
правдоподобия ОП(+) был выше при использовании мето-
дики самозабора. Это означает, что при обнаружении ДНК
ВПЧ с помощью устройства «Qvintip» вероятность того, что
у женщины имеются интраэпителиальные поражения
шейки матки, почти в 3 раза выше вероятности их отсут-
ствия. Показатели NPV=100% и ОП(-)=0 означают, что при
получении отрицательного результата ВПЧ-теста, взятого

таблица 1. сравнительная оценка результативности впч-тестирования при взятии материала врачом и устройством «Qvintip»

оба «+» (n=200) оба «-» (n=200) только «Qvintip» (n=84) только врачебный забор (n=84) ош 95% ди
42% (84) 58% (116) 34,5% (29) 9,5% (8) 5,0 1,61–6,71

Чувствительность =
истинно положительные 

истинно положительные + ложноотрицательные

Специфичность = 
подлинно отрицательные

ложноположительные + подлинно отрицательные

PPV = 
истинно положительные

истинно положительные + ложноположительные

NPV = 
подлинно отрицательные

ложноотрицательные + подлинно отрицательные

ОП(+) =
чувствительность

1–специфичность

ОП(-) = 
1–чувствительность

специфичность
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при помощи приспособления «Qvintip», вероятность нали-
чия у женщины патологии цервикального эпителия сво-
дится к нулю (табл. 2).

Дискуссия
ВПЧ – доказанный предиктор развития цервикальной

неоплазии, выявляемый почти в 100% случаев РШМ [4, 7]. Из-
вестно, что около 15% популяции инфицируются ВПЧ, и
ежегодно эта цифра увеличивается на 6,2 млн [8]. ВПЧ пора-
жает около 85% женского населения в разные периоды
жизни [7, 9]. По данным Всемирного информационного
центра по ВПЧ-инфекции, больший удельный вес ВПЧ-по-
зитивных пациенток фиксируется в возрастной группе ме-
нее 25 лет (около 30%), нежели в группе женщин старшего
возраста (25–34 лет – около 12%, 35–44 лет – около 6%,
45–65 лет – менее 5%) [1]. По данным наших предыдущих ис-
следований, превалирующее число ВПЧ-позитивных паци-
енток находится в возрастной группе 25–35 лет (41,7%) [10].

В мире наиболее часто встречаются 5 типов ВПЧ ВКР:
ВПЧ-16 (3,2%), ВПЧ-18 (1,4%), ВПЧ-52 (0,9%), ВПЧ-31 (0,8%)
и ВПЧ-58 (0,7%) [4]. В нашем исследовании тип 16 также
встречался с большей частотой (в 17,7% случаев). Реже
идентифицировались ВПЧ-56 (16,3%), ВПЧ-39 (13,6%),
ВПЧ-31 (10,9%), ВПЧ-33 и ВПЧ-51 (по 8,2%), ВПЧ-58 (7,5%),
ВПЧ-52 (6,1%), ВПЧ-45 (5,4%), ВПЧ-18 (4,1%), ВПЧ-35
(1,4%), ВПЧ-59 (0,7%). Известно, что типы ВПЧ-16 и ВПЧ-18
отвечают примерно за 70% всех цервикальных случаев за-
болевания раком во всем мире, 41–67% – случаев HSIL,
16–32% – LSIL. Еще около 20% случаев РШМ ассоциированы
с типами 31, 33, 35, 45, 52 и 58 [1]. Сочетание нескольких ти-
пов ВПЧ ВКР повышает риск развития злокачественной
трансформации клеток [11]. По данным литературы, у
5–30% женщин выявляется коинфекция несколькими ти-
пами ВПЧ ВКР [12]. Доказано, что сочетание именно типов
ВПЧ-16 и ВПЧ-18 существенно повышает риск развития ин-
траэпителиальных поражений шейки матки [4, 13]. Среди
обследованных нами женщин у 51,2% (43/84) отмечалось
сочетание нескольких типов ВПЧ ВКР. Два типа ВПЧ ВКР
встречалось в 34,5% (29/84) случаев, три – в 9,5% (8/84), че-
тыре – в 6% (5/84), пять – в 1,2% (1/84). В 3,6% (3/84)
встречалось сочетание ВПЧ-16 и ВПЧ-18. В 15,5% случаев
ВПЧ-16 сочетался с другими генотипами (31, 33, 45, 52, 58).

Имеются данные, что ВПЧ-инфекция у женщин с нор-
мальной цитологией выявляется примерно в 11–12%, при
этом самые высокие показатели у стран Африки к югу от
Сахары (24%), Восточной Европы (21%) и Латинской Аме-
рики (16%) [4]. По данным экспертов ВОЗ, примерно у
1–2% женщин ежегодно выявляют CIN2+ [13]. В нашем ис-
следовании аномальная цитологическая картина встреча-
лась только у ВПЧ-позитивных женщин в 17,9%, из них в
15,5% случаев обнаружены поражения из группы LSIL и в
2,4% (2/84) – HSIL.

Большинство исследователей сходятся во мнении, что
ВПЧ-тестирование без дополнительной цитологии может
быть достаточно чувствительным для первичного скри-
нинга РШМ [4, 6, 14–16]. Тестирование на ДНК ВПЧ позво-
лит снизить заболеваемость РШМ в течение 4–5 лет и
смертность от РШМ в течение 8 лет по сравнению с цито-
логическим скринингом [4]. Некоторые авторы отмечают,
что чувствительность ВПЧ-теста (88–100%) существенно
выше, чем у цитологического исследования (68–86%), при
этом специфичность теста на ВПЧ (68–97%) незначи-
тельно уступает таковой при использовании цитологиче-
ского метода (78–99%) [9]. Однако существенным препят-
ствием для реализации скрининговых программ по про-
филактике РШМ является нежелание пациенток посещать
врача-гинеколога по многим субъективным причинам. Для

решения данной проблемы были разработаны устройства
для самостоятельного забора вагинальных выделений для
последующего ВПЧ-тестирования, а также оценены их
прогностическая ценность, экономическая выгода и удоб-
ство применения женщинами [7]. Американские исследова-
тели показали, что системы самозабора обладают большей
точностью, чем цитологическое исследование [4]. Исследо-
ватели разных стран также продемонстрировали доста-
точно высокую чувствительность метода самозабора об-
разца для ВПЧ-теста – 81–89% [17–19]. 

При сравнении результативности ВПЧ-тестирования при
помощи методик самостоятельного и врачебного забора
материала мы выявили, что эффективность обследования
на ВПЧ ВКР с помощью устройства «Qvintip» была выше, чем
при заборе материала врачом: 38% vs 27,5%. При помощи
устройства «Qvintip» ВПЧ ВКР выявлялся в 5 раз чаще, чем
при врачебном заборе (34,5% vs 9,5%). Прогностическая
ценность обоих методов в целом была сопоставима. От-
мечена высокая чувствительность метода самостоятельного
забора материала для идентификации ДНК ВПЧ при по-
мощи устройства «Qvintip» (100%) по сравнению с приго-
товлением образца врачом (66,7%). Выявлена высокая спе-
цифичность обеих методик приготовления образцов для
ВПЧ-теста: 65% для самозабора и 72% для врачебного за-
бора. Оказалось, что при обнаружении ДНК ВПЧ интраэпи-
телиальные поражения шейки матки почти в 3 раза выше
вероятности их отсутствия. При получении отрицательного
результата ВПЧ-теста, взятого при помощи устройства
«Qvintip», вероятность наличия у женщины патологических
изменений цервикального эпителия сводится к нулю

Таким образом, метод самостоятельного взятия образцов
ДНК ВПЧ с помощью устройства «Qvintip» имеет высокую
прогностическую ценность и может быть рекомендован
как альтернативный метод скрининга РШМ для женщин, не
желающих участвовать в общепопуляционных программах
цервикального скрининга.
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О дной из самых частых жалоб при обращении жен-
щин к гинекологу являются патологические выде-
ления из влагалища, причинами которых является

целый ряд заболеваний и состояний [1]. По данным разных
исследователей, в 22–50% случаев они являются симпто-
мом бактериального вагиноза (БВ). Согласно отечествен-
ным и зарубежным источникам частота встречаемости БВ
среди женщин репродуктивного возраста колеблется от 4
до 87% [2]. В амбулаторной гинекологической практике БВ
обнаруживают до 87% случаев пациенток с патологиче-
скими белями [3, 4]. 

БВ представляет собой полимикробный невоспалитель-
ный биопленочный синдром, при котором нормальная
микробиота частично или полностью замещается высо-
кими концентрациями (≥106-9 КОЕ/мл) другой анаэробной
условно-патогенной микрофлоры. Установлена взаимо-

связь БВ с повышением частоты воспалительных заболева-
ний органов малого таза (ВЗОМТ), бесплодия, самопроиз-
вольных выкидышей и преждевременных родов, инфици-
рования плода, послеродовых воспалительных осложне-
ний, а также цервикальных неоплазий (CIN) [5, 6].

В настоящее время отмечают агрессивно-хроническое
течение БВ за счет формирования биопленок, которые об-
разуются у 90% пациенток. Биопленки при БВ имеют высо-
кую степень организации, плотно прикреплены к поверх-
ности эпителия влагалища. Концентрация некоторых мик-
роорганизмов в биопленке может достигать 1011 КОЕ/мл,
что становится основной причиной рецидивов БВ [3].

Цель исследования – оптимизация лечения рецидиви-
рующего БВ у женщин репродуктивного возраста с оцен-
кой эффективности комбинированной патогенетической
терапии. 

Современный подход к лечению
рецидивирующего бактериального вагиноза 
у женщин репродуктивного периода
Т.Ю.Пестрикова1, Е.А.Юрасова1, А.В.Котельникова1, Н.В.Стрельникова1,2, Ю.В.Воронова1, А.В.Чирков1

1ФГБОУ ВО «Дальневосточный государственный медицинский университет» Минздрава России. 
680000, Россия, Хабаровск, ул. Муравьева-Амурского, д. 35;
2КГБУЗ «Краевая клиническая больница №1 им. проф. С.И.Сергеева». 680009, Россия, Хабаровск, 
ул. Краснодарская, д. 9

Бактериальный вагиноз (БВ) тесно связан с повышением частоты воспалительных заболеваний органов малого таза, бесплодием, самопроизвольными выкиды-
шами, преждевременными родами, инфицированием плода, послеродовыми воспалительными осложнениями, а также цервикальными неоплазиями.
Цель исследования – оптимизация лечения рецидивирующего БВ у женщин репродуктивного возраста с оценкой эффективности комбинированной патогене-
тической терапии. 
Материалы и методы. В исследования были включены 40 пациенток в возрасте 18–35 лет, у которых по данным клинико-лабораторного обследования был вери-
фицирован диагноз «рецидивирующий БВ». Верификация диагноза проводилась на основании результатов клинико-анамнестического обследования; бактерио-
скопического исследования отделяемого из цервикального канала и влагалища; метода полимеразной цепной реакции для определения условно-патогенной
микрофлоры (Фемофлор-16); рH-метрии влагалищного содержимого при помощи кольпотеста.
Результаты. Проведенное обследование показало, что на фоне сниженного количества или отсутствия нормальной микрофлоры (Lactobacillus spp.) у пациенток
группы обследования были обнаружены: Streptococcus spp. (45,00%); Staphylococcus spp. (40,00%); Atopobium vaginae (80,00%); Gardnerella vaginalis + Prevotella bivia +
Porphyromonas (в титре более 106 КОЕ/мл) отмечены в 70,00% случаев. Назначение комбинированной терапии позволило восстановить экосистему влагалища и
увеличить безрецидивный период до 12 мес у пациенток с БВ.
Заключение. В настоящее время основой лабораторных исследований для верификации диагноза БВ, по нашему мнению, являются методики полимеразной
цепной реакции в реальном времени (Фемофлор-16) в сочетании с рН-метрией влагалища. Использование комбинированной терапии позволяет восстановить
экосистему влагалища и увеличить безрецидивный период до 12 мес. 
Ключевые слова: бактериальный вагиноз, биологические пленки, клиндамицин, анаэробные микроорганизмы.
typ50@rambler.ru
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Modern approach to treatment of a recurrent bacterial vaginosis at women 
of the reproductive period

T.Yu.Pestrikova1, E.A.Yurasova1, A.V.Kotelnikova1, N.V. Strelnikova1,2, Yu.V.Voronova1, A.V.Chirkov1
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Bacterial vaginosis is closely associated with increase in frequency of inflammatory diseases of woman's pelvis organs, infertility, spontaneous abortions, preterm labor, con-
taminating fetus, postnatal inflammatory complications and cervical neoplasia.
Goal of the study was to improve treatment of relapsed bacterial vaginosis in women of reproductive age and asses the efficacy of the pathogenetic combination therapy.
Materials and methods. In our research we observed 40 female patients, at the age of 18–35 years who were revealed relapsed bacterial vaginosis according to clinical and
laboratory examination. We studied their anamnesis, clinical manifistation, microscopic examination of cervical discharge to detect bacterial vaginosis. Also we carried out
polymerase chain reaction to identify conditionally pathogenic microbes (Femoflor-16) and pH-metry of vagina contents with colpotest.
Results. Our research revealed increased quantity or lack of a normal microflora (Lactobacillus spp.) in all patients. Streptococcus spp. 45.00%; Staphylococcus spp. 40.00%;
Atopobium vaginae 80.00%; Gardnerella vaginalis + Prevotella bivia Porphyromonas (titer>106) 70.00% were identified. Combination therapy allows to restore a vaginal eco-
system and prevents bacterial vaginosis relapse over period of 12 months in our patients.
Conclusion. Polymerase chain reaction in real time (Femoflor-16) with vaginal pH-metry are the basic laboratory examination methods to confirm bacterial vaginosis. Use
of a combination therapy allows to restore a vaginal ecosystem and prevents bacterial vaginosis relapse over period of 12 months in our patients.
Key words: bacterial vaginosis, biological films, clindamycin, anaerobic microorganisms.
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Материалы и методы
Представленная работа проводилась в соответствии с

этическими нормами Хельсинкской декларации Всемир-
ной медицинской ассоциации «Этические принципы пове-
дения научных медицинских исследований с участием че-
ловека» с поправками 2000 г. и «Правилами клинической
практики в Российской Федерации», утвержденными при-
казом Минздрава России от 19.06.2003 №266.

В проспективное исследование нами были включены 
40 пациенток, у которых по данным клинико-лаборатор-
ного обследования был верифицирован диагноз «рециди-
вирующий БВ».

Критериями включения в исследование были: возраст
18–35 лет; наличие верифицированного диагноза «реци-
дивирующий БВ» (в анамнезе – от 3–4 регулярных эпизо-
дов в год); подписанное информированное согласие.

Критериями исключения из исследования были: возраст
старше 35 лет; состояние беременности на момент
осмотра; пациентки с цервицитом, вагинитом.

Методы исследования пациенток включали:
• клинико-анамнестическое и общеклиническое обсле-

дование;
• бактериоскопическое исследование отделяемого из

цервикального канала и влагалища;
• метод полимеразной цепной реакции (ПЦР) для опреде-

ления условно-патогенной микрофлоры (Фемофлор-16);

• рH-метрию влагалищного содержимого при помощи
кольпотеста.

При 1-м визите все пациентки подписывали информи-
рованное согласие; у них проводились сбор анамнеза, за-
бор биологического материала для исследования методом
ПЦР в реальном времени, pH-метрия влагалищного содер-
жимого при помощи кольпотеста. 

При 2-м визите (через 3 дня) оценивались результаты
лабораторных методов исследования, подтверждающих
верификацию диагноза – рецидивирующего БВ. Была на-
значена комбинированная патогенетическая терапия по
разработанной нами схеме, которая включала использова-
ние: 

• в течение 5 дней – вагинального геля, основанного на
комплексе 2QR, 2 раза в сутки;

• в последующие 3 дня – вагинальных свечей с клинда-
мицином (0,1 г на ночь); 

• на заключительном этапе терапии – вагинальных кап-
сул, содержащих лактобактерии, 2 раза в сутки, 7 дней.

Полный курс интравагинального лечения официаль-
ными препаратами составил 15 дней (рационализаторское
предложение №2817 от 28.01.2018, ФГБОУ ВО «Дальневос-
точный государственный медицинский университет»
Минздрава России).

Гель основан на патентованном комплексе 2QR. Данное
натуральное вещество добывают из лекарственных расте-

таблица 1. характеристика жалоб у пациенток группы обследования до и после комбинированной терапии 

характеристика  жалоб
Группа обследования (до лечения) Группа обследования (после лечения)

степень достоверности 
(р, t-критерий)n=40 n=40

n p±m, % n p±m, %
Выделения 34 85,00±5,65 2 5,00±3,45 t=12,08; p<0,001
Зуд, жжение 17 42,50±7,82 0 0,00±9,09 t=3,55; p<0,001
Диспареуния 16 40,00±7,75 0 0,00±9,09 t=3,70; p<0,001
Дизурические расстройства 7 17,50±6,61 0 0,00±9,09 t=2,00; p<0,05
Жалобы отсутствовали 2 5,00±3,45 38 95,00±3,45 t=11,88; p<0,001

таблица 2. характеристика микробного пейзажа генитального тракта у пациенток группы обследования до и после лечения

вид микроорганизма
Клиническая группа (до лечения) Клиническая группа (после лечения) степень 

достоверности
(р, t-критерий)

n=40 n=40
абс. знач. p±m, % абс. знач. p±m, %

Лактобактерии
Lactobacillus spp. <107-9 КОЕ/мл 40 100,00–9,09% 0 0,00±9,09% t=7,78; p<0,001

Факультативно-анаэробные микроорганизмы
Семейство Enterobacteriacae >104-5 КОЕ/мл 10 25,00±6,85 2 5,00±3,45 t=2,61; p<0,05
Streptococcus spp. >104-5 КОЕ/мл 18 45,00±7,86 5 12,50±5,23 t=3,79; p<0,001
Staphyloccocus spp. (кроме S. aureus) >104-5 КОЕ/мл 16 40,00±7,75 4 10,00±4,74% t=3,30; p<0,001

Облигатно-анаэробные микроорганизмы
G. vaginalis + P. bivia + Porphyromonas spp. >106 КОЕ/мл 28 70,00±7,25 16 40,00±7,75 t=2,83; p<0,01
Eubacterium spp. >104 КОЕ/ мл 12 30,00±7,25 6 15,00±5,65 t=1,6; p>0,05
Leptotrichia spp. + Fusobacterium spp. >104 КОЕ/ мл 6 15,00±5,65 5 12,50±5,23 t=0,32; p>0,05
Veillonella spp. >103 КОЕ/мл 4 10,00±4,74 2 5,00±3,45 t=0,85; p>0,05
Lachnobacterium spp. + Clostridium spp. >104 КОЕ/ мл 14 35,00±7,54 8 20,00±6,32 t=53; p>0,05
Mobiluncus spp.+Corynebacterium spp. >104-5 КОЕ/ мл 22 55,00±7,87 12 30,00±7,25 t=1,4; p>0,05
Peptostreptococcus spp. >104 КОЕ/ мл 14 35,00±7,54 8 20,00±6,32 t=1,53; p>0,05
A. vaginae >104 КОЕ/мл 32 80,00±6,32 0 0,00±9,09 t=7,23; p<0,001

Дрожжеподобные грибы
C. albicans >104 КОЕ/мл 12 30,00±7,25 2 5,00±3,45 t=3,11; p<0,001

Представители класса Mollicutes
Ureaplasma spp. >104 КОЕ/мл 10 25,00±6,85 2 5,00±3,45 t=2,61; p<0,01
M. hominis >104 КОЕ/мл 4 10,00±4,74 0 0,00±9,09 t=0,95; p>0,05
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ний – алоэ. Оно состоит из биоактивных полисахаридов,
обладает уникальной способностью блокировать меха-
низм адгезии вредных бактерий и таким образом нейтра-
лизует действие этих бактерий и препятствует формирова-
нию биопленок. Этот блокирующий эффект абсолютно
безопасен и безвреден, так как он не обусловлен токсиче-
скими веществами или агрессивными химикатами. 

Клиндамицин является антибиотиком группы линкоза-
мидов. В зависимости от дозы оказывает бактерицидное и
бактериостатическое действие, нарушая обмен белка в
мембране рибосом патогенных микроорганизмов. К нему
чувствительны грамположительные аэробные и анаэроб-
ные бактерии, актиномицеты, микоплазмы, бактероиды.
Проявляет эффективность при гинекологических инфек-
циях, которые вызывают Mycoplasma hominis, Mobiluncus
spp., Gardnerella vaginalis, Atopobium vaginae [7].

Пребиотик, содержащий штамм Lactobacillus casei rham-
nosus Doderleini, обладает антагонистической активностью
в отношении широкого спектра патогенных и условно-па-
тогенных бактерий (включая Staphylococcus spp., Proteus spp.,
энтеропатогенную Escherichia coli), улучшает местные об-
менные процессы и способствует восстановлению есте-
ственного местного иммунитета.

Третий визит осуществлялся через 28–30 дней от окон-
чания даты лечебных мероприятий. Во время данного ви-
зита проводились забор биологического материала для ис-
следования методом ПЦР в реальном времени и pH-метрия
влагалищного содержимого. Результаты проведенных ис-
следований были подвергнуты методике статистической
обработки с вычислением средней арифметической ве-
личины (М), средней арифметической ошибки (m) и до-
стоверного различия между показателями (р) с учетом до-
стоверной вероятности по критерию Стьюдента–Фишера.

Результаты и обсуждение
Изучение анамнеза (при 1-м визите) у пациенток группы

обследования показало, что у 16 (40,00±7,75%) были нор-
мальные срочные роды; 30 (75,00±6,84%) – артифициаль-
ные аборты; 12 (30,00±7,25%) – неразвивающаяся беремен-
ность; 8 (20,00±6,32%) – внематочная беременность; 
7 (17,50±6,61%) – беременностей не было.

С целью контрацепции барьерным методом пользовались
20 (50,00±7,91%) пациенток; гормональными методами – 
6 (15,00±5,65%). Не использовали методы контрацепции 
14 (35,00±7,54%) пациенток. Ранее БВ был у всех 
40 (100,00–9,09%) пациенток. Вульвовагинальный кандидоз
отмечен у 12 (30,00±7,25%) женщин; цервицит с эрозией/эк-
тропионом – 24 (60,00±7,75%); ВЗОМТ – 12 (30,00±7,25%);
бесплодие – 10 (25,00±6,85%); вирус папилломы человека – 
8 (20,00±6,32%); эндометриоз – 6 (15,00±5,65%); нарушения
менструального цикла – 8 (20,00±6,32%). Частота рецидивов
БВ в течение 1 года у пациенток группы обследования соста-
вила 3–4 раза. Пациентки группы обследования (табл. 1) на
первом визите предъявляли жалобы на влагалищные выделе-
ния – 34 (85,00� ±5,65%), зуд, жжение – 17 (42,50� ±7,82%), дис-
пареунию – 16 (40,00� ±7,75%), дизурические расстройства –
7 (17,50±6,61%). У 8 (20,00� ±6,32%%) женщин жалобы отсут-
ствовали. Уровень pH влагалищного содержимого у всех па-
циенток находился в интервале от 5,5 до 8,5.

Во время 2-го визита был проведен анализ структуры
микробиокворума генитального тракта (табл. 2). На фоне
сниженного количества или отсутствия нормальной мик-
рофлоры (Lactobacillus spp.), Streptococcus spp. был иденти-
фицирован в 18 (45,00±7,86%) исследуемых случаях в
титре, превышающем клинически значимый порог. Staphy-
lococcus spp. (кроме S. aureus) обнаружен у 16 (40,00±7,75%)
пациенток. Представители семейства Enterobacteriacae
встретились у 10 (25,00±6,85%) женщин в титре, превы-
шающем допустимый клинический порог (см. табл. 2). 

Из представителей облигатно-анаэробного спектра до-
минирующая роль была у A. vaginae, выявленного у 32
(80,00±6,32%) пациенток в титре, превышающем клиниче-
ски допустимый порог. G. vaginalis + Prevotella bivia + Por-
phyromonas (в титре более 106 КОЕ/мл) отмечены в 28
(70,00±7,25%) исследуемых случаев (см. табл. 2). Candida al-
bicans (титр более 104 КОЕ/мл) была обнаружена в 12

(30,00±7,25%) случаях; представители класса Mollicutes – у
14 (35,00±7,54%) пациенток (см. табл. 2). По результатам
клинико-лабораторного исследования у всех пациенток
был верифицирован диагноз БВ. На основании верифици-
рованного диагноза был назначен курс комбинированной
патогенетической терапии по разработанной нами схеме.

Во время 3-го визита у пациенток были проанализиро-
ваны результаты комбинированной терапии. Полученные
данные (см. табл. 1) свидетельствовали о том, что жалобы
отсутствовали у 38 (95,00±3,45%) женщин (р<0,001). Две па-
циентки (5,00±3,45%) продолжили предъявлять жалобы на
патологические выделения из половых путей (р<0,001).

Изучение микробного пейзажа генитального тракта у
женщин группы обследования после проведенного лече-
ния (см. табл. 2) показало, что в 100,00–9,09% случаев коли-
чество Lactobacillus spp. было в пределах нормального
титра (107-9 КОЕ/мл); p<0,001. Отмечено достоверное сни-
жение клинических случаев, в которых уровень факульта-
тивных анаэробов превышал верхнюю границу референс-
ных значений [Streptococcus spp., р<0,001; Staphylococcus spp.
(кроме S. aureus) р<0,001; семейство Enterobacteriacae
(р<0,05)]. Статистически значимым было снижение коли-
чества клинических случаев, при которых G. vaginalis была
обнаружена в повышенном титре (р<0,01). Наличие A. vagi-
nae не было обнаружено ни у одной из пациенток группы
обследования (р<0,001). Также снизилось количество на-
блюдений, в которых C. albicans встречалась в повышенном
титре (р<0,001). Показатель pH-метрии влагалищного со-
держимого у 40 (100,0–9,09%) пациенток после лечения не
превышал 4,5. Дальнейшее наблюдение за пациентками
группы обследования в течение 12 мес показало, что реци-
дивов БВ у них не было.

Полученные нами результаты свидетельствуют о том, что
назначение комбинированной терапии, включающей
последовательное назначение предложенных нами препа-
ратов, позволяет воздействовать на:
• биологические пленки;
• широкий микробный спектр вагинального биотопа (G. va-

ginalis, Mobiluncus spp., Mycoplasma hominis, Bacteroides spp.,
Peptostreptococcus spp.), включая A. vaginae (клиндамицин);

• восстановление нормальной среды влагалища за счет
Lactobacillus casei, являющихся нормальной облигатной
флорой ротовой полости, кишечника, вульвы и влага-
лища человека.
По нашему мнению, первоначальное использование пре-

парата, разрушающего биологические пленки, позволяет
назначенному в дальнейшем антимикробному препарату
более эффективно влиять на облигатно-анаэробные мик-
роорганизмы, включая A. vaginae, G. vaginalis. Использова-
ние на последнем этапе препарата позволило не только
восстановить нормальные параметры биотопа влагалища,
но и отрегулировать титр (в референсных значениях) для
широкого спектра патогенных и условно-патогенных бак-
терий (включая Staphylococcus spp., Proteus spp., энтеропа-
тогенную Escherichia coli) за счет антагонистической актив-
ности данного препарата.

Индикатором восстановления экосистемы влагалища, по
результатам нашего исследования, стали:
• отсутствие клинических проявлений у 95,00% пациенток;
• нормализация показателя рН влагалищного содержимого

в пределах референсных значений,
• отсутствие в течение 12 мес рецидивов БВ. 

Таким образом, полученные нами данные согласуются с
мнением ряда исследователей [8–10], свидетельствующих о
том, что при лечении БВ необходимо использовать анти-
микробные препараты с последующим восстановлением
экосистемы влагалища. Целью нашего исследования было
доказать целесообразность использования на первона-
чальном этапе препарата, разрушающего биологические
пленки. 

Выводы
1. В настоящее время основой лабораторных исследова-

ний для верификации диагноза БВ, по нашему мнению,
являются методики ПЦР в реальном времени (Фемоф-
лор-16) в сочетании с рН-метрией влагалища. 
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2. Использование последовательно препаратов приводит к
надежным положительным результатам и увеличению
безрецидивного периода до 12 мес у пациенток с БВ.
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Безопасность гормональной
контрацепции у женщин с ожирением

Комбинированные оральные контрацептивы (КОК) в це-
лом безопасны для женщин с ожирением или избыточной
массой тела. Однако хорошо известно, что избыточная
масса тела и ожирение повышают риск метаболических,
сердечно-сосудистых и репродуктивных расстройств. Бо-
лее того, ожирение связано с увеличением гестационной
заболеваемости. Правильная и безопасная контрацепция у
женщин с ожирением чрезвычайно важна для уменьшения
непланируемой беременности. Она позволяет предпри-
нять до зачатия меры, направленные на снижение геста-
ционных рисков. Существующие данные не подтверждают,
что женщины с ожирением менее совместимы с данной те-
рапией или подвергаются большему риску при использова-
нии КОК. КОК, как правило, безопасны для страдающих из-
быточной массой тела или ожирением женщин при отсут-
ствии других условий, повышающих риск тромбоэмболии.
Однако сосуществование известных факторов риска сер-
дечно-сосудистых заболеваний, таких как старший воз-
раст, курение, артериальная гипертензия, сахарный диабет
и дислипидемия, увеличивают риск тромбоэмболии в до-
статочной степени, чтобы не рекомендовать использова-
ние КОК. Наилучшим является индивидуальный подход к
женщинам с ожирением в плане назначения методов конт-
рацепции с учетом всех pros & cons [1]. 

КОК и прибавка массы тела
В отношении прибавки массы тела достаточно давние

плацебо-контролируемые исследования продемонстриро-
вали отсутствие специфических побочных эффектов на
фоне приема контрацептивов [2, 3]. Кохрановское ревю по
поводу прибавки массы тела на фоне применения КОК
включило анализ 49 исследований. Результаты показали,
что большинство разных комбинаций эстрогенов и геста-
генов не приводят к увеличению массы тела [4]. Тем не ме-
нее у некоторых женщин возможна гормональнозависи-
мая прибавка массы тела на фоне приема активных табле-
ток, нивелировать которую можно назначением КОК с
прогестагенами, обладающими антиминералокортикоид-
ными свойствами. Дроспиренон, который входит, напри-
мер, в состав препаратов Модэлль Тренд и Модэлль Про,
предупреждает увеличение массы тела и периферические

отеки, связанные с вызываемой эстрогенами гормонозави-
симой задержкой жидкости, что обеспечивает хорошую
переносимость препаратов [30, 31].

КОК и риск тромбозов
Экзогенные эстрогены могут повышать коагуляционные

свойства крови и стимулировать вазоконстрикционное
звено ренин-ангиотензивной системы [5], увеличивая риск
тромбозов в 2–4 раза у женщин, использующих КОК [6]. 
В то время как абсолютный риск тромбоза глубоких вен или
легочного тромбоза низкий у здоровых женщин в репро-
дуктивном возрасте (3,84 на 10 тыс.) [6], ассоциация двух
факторов риска (избыточная масса тела или ожирение + ис-
пользование КОК) может вызывать беспокойство [1, 7]. 
Однако несмотря на повышение риска тромбозов у жен-
щин, использующих КОК, данное осложнение крайне ред-
кое явление [6]. Поэтому, в общем, КОК безопасны для до-
статочно здоровых женщин с ожирением. Только сочета-
ние избыточной массы тела или ожирения с факторами
риска сердечно-сосудистых заболеваний, таких как воз-
раст, курение, артериальная гипертензия, сахарный диабет
и дислипидемия, увеличивает риск тромбоэмболии в до-
статочной степени, чтобы не рекомендовать использова-
ние КОК [8]. Эффект КОК на риск тромбозов зависит как от
используемого гестагена, так и дозы этинилэстрадиола.
КОК, содержащие III поколение прогестинов, ассоцииро-
ваны с большим тромбогенным риском по сравнению с
предыдущими генерациями, однако эти различия зачастую
являются статистически недостоверными [9, 10, 26].

Беспокойство по поводу неэффективности КОК 
Существует общая обеспокоенность, что КОК могут быть

менее эффективны у женщин с ожирением в связи с не-
адекватной супрессией гипоталамо-гипофизарной-яични-
ковой оси. Некоторые механизмы снижения эффективно-
сти предполагают «разведение» гормонов в большем
объеме крови и жировой массе, ускорение метаболизма ле-
карств из-за повышенной активности ферментов печени и
повышенное поглощение лекарств в жировой массе 
[11, 12]. Фармакокинетические исследования показали, что
требуется до 5 дней для достижения прогестином терапев-
тического уровня в сыворотке у пациентов с ожирением по
сравнению с пациентами, не страдающими ожирением
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[12], что, в конечном счете, приводит к
снижению биодоступности лекарст-
венного средства. Таким образом, ос-
новная уязвимость этих женщин при-
ходится на первые дни после периода
отсутствия таблеток. Однако не-
известно, может ли непрерывный ре-
жим обойти этот недостаток и до-
стичь постоянных терапевтических
уровней противозачаточных гормо-
нов у женщин с ожирением [1]. Тем не
менее исследования эффективности
контрацепции у женщин с ожирением
обнадеживают. В рамках проекта по
выбору контрацептивов в течение 
3 лет были обследованы 9256 женщин,
при этом не было выявлено каких-
либо различий в неэффективности
контрацепции у женщин, использую-
щих КОК или другие средства, среди
разных весовых категорий [13, 14].

Учитывая разницу в практической
(9) и теоретической (0,3) эффективно-
сти КОК, следует остановиться на на-
рушениях режима приема КОК. 40%
женщин сообщали о пропуске приема
таблеток во время 1-й недели после
безгормонального перерыва. Многие
женщины не знают, как себя вести в
случае пропуска таблеток. Они про-
должают вести половую жизнь, не ис-
пользуя дополнительные методы конт-
рацепции, не обращаются к врачу, не
делают тест на беременность. Пролон-
гированный режим может улучшить
приверженность приему женщин, ко-
торые забывают снова начать прием
таблеток после безгормонального ин-
тервала. Повышается процент «забыв-
чивых» женщин, которые, переклю-
чившись со стандартного режима на
пролонгированный, становятся более
дисциплинированными [27, 28]. При-
мером одобренного для приема в про-
лонгированном режиме контрацеп-
тива может служить Модэлль Либера.
КОК содержит 84 таблетки с 20 мкг
этинилэстрадиола и 100 мкг левонор-
гестрела и еще 7 таблеток с 120 мкг
этинилэстрадиола вместо обычного
безгормонального интервала. В по-
следние 7 дней длительного приема
препарата (в дни 85–91) на фоне при-
менения 10 мкг этинилэстрадиола
вместо плацебо происходят усиление
подавления фолликулярного аппарата
яичников и снижение риска пропуска
овуляции. Дополнительно при приме-
нении препарата количество менстру-
альноподобных кровотечений умень-
шается всего до 4 в год [29].

Риск тромбозов,
ассоциированный 
с использованием
эстрогенсодержащих
контрацептивов

Согласно данным Всемирной орга-
низации здравоохранения (ВОЗ), аб-
солютные различия между КОК с раз-
ными прогестинами в отношении
тромбозов минимальны, поэтому ре-
комендации не должны базироваться
на типе прогестинов [8].

Общий анализ 2 исследований, про-
веденных в США, показал, что исполь-

зование контрацептивов, содержащих
менее 50 мг этинилэстрадиола, не свя-
зано с повышенным риском развития
инсульта у женщин с мигренями [15]. 

Экономическая оценка
скрининга тромбофилии
до назначения КОК

ВОЗ классифицирует комбиниро-
ванную гормональную контрацепцию
как «неприемлемый риск для здоровья»
для женщин с тромбогенными мута-
циями, но не рекомендует универсаль-
ный скрининг тромбофилии перед на-
значением КОК, учитывая низкую рас-
пространенность тромбофилии и вы-
сокие затраты на скрининг [17].

Влияние КОК на ткани глаз
Экспрессия рецепторов эстрогена и

прогестерона в глазу отвечает за их
окулярные эффекты. Частота возник-
новения окулярных осложнений оце-
нивается как 1 на 230 тыс., включая

симптомы сухости глаз, отек рого-
вицы, нейроофтальмологические или
сосудистые осложнения сетчатки.
Серьезные нейроофтальмологиче-
ские осложнения включают в себя че-
репно-мозговой паралич, гемианоп-
сию, папиллярный отек и ретробуль-
барный неврит. Окклюзия централь-
ной ретинальной артерии или вен,
внутриглазные кровоизлияния, анев-
ризмы, макулярный или папиллярный
отек и острая ишемическая оптиче-
ская невропатия представляют собой
сосудистые осложнения оральных
контрацептивов. С другой стороны,
эстрогены улучшают симптомы кера-
токонъюнктивита и проявляют защит-
ный эффект против глаукомы, ката-
ракты и деградации коллагена рого-
вицы. Более того, антиоксидантное и
нейропротекторное действие эстро-
генов указывает на потенциальные по-
ложительные эффекты при нейроде-
генеративных заболеваниях глаз,
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включая связанную с возрастом макулярную дегенерацию
и диабетическую ретинопатию. Однако врачи должны при-
нимать во внимание системную и офтальмологическую ис-
торию пациентов, прежде чем выбирать какой-либо метод
контрацепции [18].

Купирование предменструального
синдрома

Рандомизированное исследование показало, что жен-
щины с предменструальным синдромом (ПМС) имеют не-
нормальный ответ на нормальную концентрацию стероид-
ных гормонов. Текущие исследования направлены на из-
учение роли нейротрансмиттеров, которые могут изме-
нять настроение и поведение [19]. Несмотря на то что этио-
логия ПМС непонятна, существует гипотеза, что он есть ре-
зультат альтерации между гормонами и нейротрасмитте-
рами, включая серотонин и эндорфины, а также индивиду-
альной предрасположенности [20]. Ановуляция ликвиди-
рует симптомы ПМС. КОК способствуют хорошему конт-
ролю цикла и снижению выраженности ПМС благодаря
минимизации колебаний уровней гормонов и небольшому
терапевтическому перерыву для реализации менструаль-
ноподобного кровотечения [19]. Препараты с 20 мкг
этинил эстрадиола и 3 мг дроспиренона (например, 
Модэлль Тренд) показаны для контрацепции и лечения тя-
желой формы ПМС. Показана клиническая эффективность
препарата Модэлль Тренд в облегчении симптомов тяже-
лой формы ПМС, таких как выраженные психоэмоцио-
нальные нарушения, нагрубание молочных желез, головная
боль, боль в мышцах и суставах, увеличение массы тела и
другие симптомы, ассоциированные с менструальным 
циклом [30].

«Контроль менструального цикла»
Под хорошим контролем менструального цикла подра-

зумеваются низкая частота нерегулярных прорывных кро-
вотечений и кровомазания, наступление менструальнопо-
добного кровотечения отмены во время безгормонального
интервала. Принято считать, что КОК с 30 мкг этинил -
эстрадиола контролируют цикл несколько лучше, однако
согласно рекомендациям комитета Великобритании по
безопасности медикаментов женщинам, получающим
оральные контрацептивы, необходимо назначать препарат
с наименьшим достаточным количеством как эстрогена,
так и прогестагена [32]. И это нашло отражение в практике
назначений КОК, большее количество которых содержит
именно 20 мкг этинилэстрадиола.

Первый микродозированный КОК в Европе с 20 мкг эти-
нилэстрадиола и 150 мкг дезогестрела задал новый стан-
дарт дозирования эстрогенного компонента и уже 30 лет
остается одним из наиболее востребованных [33, 34]. Во
время его появления основное беспокойство было связано
с контролем менструального цикла из-за низкой дозы
эстрогенного компонента. В исследованиях было пока-
зано, что у большинства женщин при его приеме отмечался
нормальный характер менструальных кровотечений [35].
Препараты с 20 мкг этинилэстрадиола и 150 мкг дезоге-
стрела широко применяются в настоящее время (напри-
мер, Модэлль Овуле).

«Быстрый старт» гормональной
контрацепции после экстренной
контрацепции

Кохрановский обзор показал, что незащищенный поло-
вой акт в том же цикле приема экстренной контрацепции
(ЭК) увеличивает показатели беременности в 2–3 раза по
сравнению с женщинами, у которых не было секса после
использования ЭК [21]. Это обосновывает важность ини-
циирования регулярной контрацепции сразу после ЭК, а не
ожидания следующего менструального цикла – практика,
известная как «быстрый старт» [22]. Существуют два мнения
относительно «быстрого старта». Первое постулирует, что
«быстрый старт» гормональной контрацепции после ЭК
может снизить эффективность препарата для ЭК, по-
скольку улипристала ацетат, модулятор рецептора проге-
стерона, может противодействовать гормональной конт-

рацепции, потенциально вызывая побочные эффекты [23].
Другие исследователи полагают, что «быстрый старт» гор-
мональной контрацепции после улипристала ацетата не
уменьшает эффективность гормональной контрацепции,
не повышает риск побочных эффектов и не приводит к
ациклическим кровотечениям. Однако прием КОК сразу
после ЭК уменьшает способность ЭК отсрочить овуляцию
[24, 25].

Факультет сексуального и репродуктивного здоровья
(FSRH) в настоящее время рекомендует женщинам ждать не
менее 5 дней после использования улипристала ацетата до
начала гормональной контрацепции [22]. Дополнительные
меры предосторожности в отношении контрацепции (т.е.
последовательное использование презервативов и/или
воздержание) требуются до тех пор, пока не будет установ-
лена эффективность гормональной контрацепции. Эта ре-
комендация основана на мнении V.Brache и соавт. (2015 г.),
которые показали, что частота овуляции в течение 5 дней
после применения улипристала ацетата была выше среди
женщин, которые начали прием КОК, по сравнению с жен-
щинами, использующими плацебо [24].
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П ороки развития половых органов составляют 14%
от всех врожденных аномалий с увеличением в 
10 раз у девочек за последние 5 лет [2]. Аномалии

развития органов репродуктивной системы являются по-
лиэтиологичными, связанными с хромосомными и ген-
ными нарушениями, с результатом тератогенного воздей-
ствия на плод различных факторов, гормональными изме-
нениями в период органогенеза [3–6].

Существует множество классификаций пороков разви-
тия половых органов, основывающихся на различиях эм-
бриогенеза, результатах рентгенологического исследова-
ния, отдельных клинико-анатомических формах. Наибо-
лее применима на практике классификация Е.А.Богдано-
вой и Г.Н.Алимбаевой (1991 г.), в которой рассматриваются
пороки, клинически проявляющиеся в пубертатном воз-
расте [2]. 

Класс I – атрезия девственной плевы (варианты строения
девственной плевы). 

Класс II – полная или неполная аплазия влагалища и
матки:
• полная аплазия матки и влагалища (синдром Рокитан-

ского–Кюстера–Майера); 
• полная аплазия влагалища и шейки матки при функцио-

нирующей матке;
• полная аплазия влагалища при функционирующей матке;
• частичная аплазия влагалища до средней или верхней

трети при функционирующей матке.
Класс III – пороки, связанные с отсутствием слияния или

неполным слиянием парных эмбриональных половых
протоков:
• полное удвоение матки и влагалища;
• удвоение тела и шейки матки при наличии одного влага-

лища;
• удвоение тела матки при наличии одной шейки матки и

одного влагалища (седловидная матка, или двурогая
матка, или матка с полной и неполной внутренней пере-

городкой, или матка с рудиментарным функционирую-
щим замкнутым рогом).
Класс IV – пороки, связанные с сочетанием удвоения и

аплазии парных эмбриональных половых протоков:
• удвоение матки и влагалища с частичной аплазией од-

ного влагалища;
• удвоение матки и влагалища с полной аплазией обоих

влагалищ;
• удвоение матки и влагалища с частичной аплазией обоих

влагалищ;
• удвоение матки и влагалища с полной аплазией всего

протока с одной стороны (однорогая матка).
В последующем Е.А.Богданова (2011 г.) объединила III и

IV классы в один [7].
Пороки развития матки и влагалища составляют 6,5% от

всей гинекологической патологии у девочек [8]. Самыми
частыми среди них являются аплазия матки и влагалища и
пороки, связанные с нарушением оттока менструальной
крови [2]. Аплазия влагалища и матки (синдром
Майера–Рокитанского–Кюстера–Хауйзера – СМРКХ) яв-
ляется крайней степенью врожденного дисморфогенеза [4]
среди всех случаев врожденной патологии органов репро-
дуктивной системы. Частота встречаемости таких пациен-
ток составляет 1 на 4–5 тыс. новорожденных девочек
[4, 20, 40]. Впервые синдром был описан в начале XIX в. не-
мецким ученым A.Майером (August Franz Karl Mayer, 1829)
как отсутствие влагалища у мертворожденных девочек с
множественными пороками развития [9].

Аномалии развития организма формируются в эмбрио-
нальный период, который включает 2 фазы: бластогенез
(до 28 дней развития) и органогенез (с 29 до 56-го дня). Ген-
ные влияния, серьезные и иногда смертельные, в период
бластогенеза сказываются на всем зародыше. В период ор-
ганогенеза происходит влияние на какой-то один орган и
без ущерба выживания развивающегося организма. Чем
раньше развивается порок в эмбриональном периоде, тем
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серьезнее проявления в последующем [10]. СМРКХ – это ре-
зультат неудачного развития между 5 и 6-й неделями бере-
менности [11, 12]. С 4 по 20-ю неделю внутриутробного
развития по теории Мюллера происходит процесс форми-
рования женских половых органов. Из мезодермы обра-
зуются парные мезонефральные – вольфовы протоки (из
собирательных канальцев первичной почки) и латераль-
нее от них – парамезонефральные – мюллеровы протоки
(из эпителия урогенитальной складки). У плодов женского
пола происходят рост и слияние мюллеровых протоков в
каудальном направлении с образованием маточно-влага-
лищных полостей, разделенных перегородкой, с последую-
щей редукцией перегородки в краниальном направлении.
В результате формируются маточные трубы, единая матка,
шейка и влагалище. Образование влагалища завершается к
20-й неделе эмбрионального развития в результате слия-
ния урогенитального синуса (нижняя треть влагалища и
преддверие) и каудального отдела мюллеровых протоков
(верхние 2/3 влагалища). При отсутствии роста парамезо-
нефральных протоков в каудальном направлении форми-
руется аплазия влагалища и матки. При отсутствии слия-
ния протоков с урогенитальным синусом – частичная
аплазия влагалища, протяженность которого зависит от
степени задержки роста протоков. Удвоение матки и влага-
лища формируется при нерассасывании общей стенки
протоков после их слияния. Вольфовы протоки регресси-
руют и остаются в виде пара- и эпиофорона, располагаю-
щихся в собственной связке яичника, и, иногда, в виде
гартнеровых ходов и кист вдоль боковых стенок влага-
лища [13, 14] (см. рисунок).

Ряд авторов на основании клинического материала при-
держиваются теории, что влагалище формируется из мезо-
нефральных (вольфовых) протоков, а не мюллеровых 
[15, 36]. Матка предположительно образуется при слиянии
мезонефральных протоков с гонадными тяжами (гонады
закладываются на вентральной стороне мезонефроса).
Преддверие влагалища, возможно, является частью урогени-
тального синуса [15]. Однозначного механизма развития
пороков половых органов нет, появившиеся новые данные,
не совпадающие с общепринятыми закономерностями
морфогенеза органов половой системы, свидетельствуют о
необходимости продолжения дальнейших исследований,
накопления фактов и их обсуждения [16].

Известно, что К.Рокитанский (Carl Freiherr von Rokitansky,
1838) [17] и Г.Кюстер (Hermann Küster, 1910) [18], изучая па-
тофизиологию и патологическую анатомию нарушений
развития женских половых органов, утверждали, что при
этом пороке развития часто отсутствует и матка, и он соче-
тается с аномалиями других органов и систем. Г.Хаузер
(Georges André Hauser, 1961) [19] обобщил данные между
аплазией матки и влагалища и аномалиями развития ске-
лета и почек [4]. СМРКХ характеризуется физиологически
развитыми вторичными половыми признаками (женский
фенотип), нормальным женским кариотипом (46, ХХ),
врожденным отсутствием матки и влагалища или отсут-
ствием матки и верхних 2/3 влагалища [20, 21] и нормально
функционирующими яичниками [4, 22, 23]. По данным за-
рубежной литературы, СМРКХ подразделяют на 3 варианта.
Первый вариант – типичный (простой или изолирован-
ный) – характеризуется отсутствием матки и влагалища.
Второй вариант называют атипичным или сложным. Для
него характерна кроме отсутствия матки и влагалища еще и
почечная или скелетная патология [24]. Третий вариант –
MURCS-ассоциация (синдромокомплекс, включающий
аплазию мюллеровых протоков, почечную дисплазию и па-
тологию шейно-грудного отдела позвоночника) [25]. Неко-
торые авторы зачастую отождествляют атипичный вариант
и MURCS-ассоциацию [26]. Другие исследователи считают,
что типичный вариант и MURCS-ассоциация – это два раз-
ных синдрома [27]. По данным исследования, проведен-
ного P.Oppelt и соавт. (2006 г.), встречаемость типичной
формы синдрома составляет 47%, атипичной – 21%,
MURCS-ассоциация – 32% случаев [25]. Отечественные ав-
торы указывают, что аномалии развития матки и влагалища
в 77,9% случаев сочетаются с отклонениями в развитии дру-
гих органов и систем, в 33,3% случаев – с пороками моче-

выделительной систем [28]. Патология опорно-двигатель-
ного аппарата при СМРКХ проявляется от сколиоза до син-
дрома Клиппеля–Фейля (это врожденный порок развития
шейных и верхнегрудных позвонков, для которого харак-
терна короткая и малоподвижная шея) [29]. Пороки орга-
нов мочевыделительной системы характеризуются апла-
зией почки, дистопией (тазовой или поясничной) един-
ственной почки, одной или обеих, гипоплазией одной из
почек, L-образной или подковообразной почкой, аплазией
одной почки и перекрестной дистопией мочеточника.
Также при СМРКХ выделяют 3 варианта аплазии матки: в
виде одного цилиндрического валика (справа, слева, в
центре), двух мышечных валиков и полного отсутствия ру-
диментов матки [4, 30]. По данным инструментальных ис-
следований, эндометрий визуализируют у 25% пациенток, а
функционирующий – у 6–10% [31].

Современные исследователи отмечают достаточно ча-
стую встречаемость семейных случаев заболевания, что
подтверждает гипотезу о генетических причинах, видимо
он передается по аутосомно-доминантному типу наследо-
вания с неполной пенетрантностью и экспрессивностью.
Это говорит либо о мутации в крупном гене, либо о хромо-
сомном дисбалансе [22]. Выделяют несколько генов, уча-
ствующих в нормальном развитии мюллеровых, почечных
и скелетных структур; они делятся на 2 группы, предполо-
жительно важнейшие из них: HOXA и WNT4. Так, ген
HOXA10 ответственен за развитие матки, HOXA11 – ниж-
ней сегмент матки и шейку матки, HOXA13 – за влагалище;
нарушение их экспрессии привело к развитию СМРКХ. Ин-
тересно, что гены HOX связаны с нормальным развитием
почек, костных и сосудистых структур, что подкрепляет ги-
потезу о дисрегуляции генов в период эмбрионального
развития женского полового тракта [32–34]. Возможно,
еще 2 гена детерминируют эту патологию – TCF2 (HNF1B)
и LHX1 [35]. Специфические мутации нескольких генов –
WT1, Pax2, HOXA7-HOXA13, PBX1, WNT4 могут играть
ключевую роль в этиопатогенезе этого синдрома [36].
Имеются данные, что ген WNT4 играет ведущую роль в эм-
бриональной эволюции женских половых органов [34, 37].
Отсутствие экспрессии в генах WNT4, RSP01, FOXL2 и TBX6
может быть связано с делецией в 16p11.2 и 17q12, где 26-е
гены задействованы в дифференцировке мюллеровых про-
токов. Кроме того, изменения в апоптозе регуляторного
белка Bcl-2 связаны с отсутствием регрессии маточной пе-
регородки. Несмотря на очевидное объяснение классиче-
ского обнаружения рудиментарной или отсутствующей
матки и влагалища у индивидуума с кариотипом 46, ХХ,
имеется неправильная активация мюллерового ингиби-
рующего вещества, которое способствует торможению
развития парамезонефральных структур у женщин при от-
сутствии доказательств на молекулярном уровне [25, 38].
Кроме того, существует предположение о мутации в гене
антимюллерова гормона или его рецепторов, что можно
рассматривать в качестве потенциальных причин СМРКХ
[39]. Также в литературе имеются сведения о влиянии на

R E V I E W

эмбриогенез: 6–20-я недели гестации (м.а.стрижакова, 2005).

Формирование мюллеровых протоков 
из урогенитальной складки – 6 нед

7–8
нед

Рост и слияние 
мюллеровых протоков

12 
нед

Образование двух маточно-влагалищных 
полостей, разделенных срединной перегородкой

От 
каудального 
к краниаль-
ному отделу

Редукция перегородки

12–14
нед

Образование тела, шейки матки, 
маточных труб и верхних 2/3 влагалища

16 
нед

От крани-
ального к

каудальному
отделу

20 
нед

влагалище образуется при слиянии каудального отдела 
мюллеровых протоков (верхние 2/3 влагалища) 

и урогенитального синуса (нижняя 1/3 влагалища)
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формирование пороков половых органов токсических
агентов, таких как талидомид и диэтилстилбестрол [6]. 

Таким образом, СМРКХ – это патология со сложной и
многофакторной этиологией; притом, генетические изме-
нения, влияющие на эмбриональный профиль, вносят свой
вклад в ее определение. Несмотря на достигнутые успехи в
последнее десятилетие в области генетики и эмбриологии,
которые позволяют лучше выяснить этиологию и открыть
новые возможные терапевтические горизонты [40], оста-
ется еще много этиопатогенетических вопросов, что не
позволяет в настоящее время разработать профилактику
синдрома [2].
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Эпидемиология
Генитальный герпес (ГГ) поражает все популяционные

группы. 98% взрослого населения во всем мире имеют ан-
титела (АТ) к вирусу простого герпеса (ВПГ) 1 или 2-го
типа. В 7% ГГ протекает бессимптомно. ВПГ-2 в 80% яв-
ляется возбудителем ГГ и неонатального герпеса, а ВПГ-1 –
в 20% случаев. Согласно данным Всемирной организации
здравоохранения, в мире 536 млн инфицированных ВПГ-2
и 3,7 млрд инфицированных ВПГ-1 (67% населения). По
данным CDC, в США ГГ страдают 50 млн человек. В 2011 г. в
Российской Федерации установлено 263 120 случаев забо-
левания ГГ, при этом 70% – бессимптомные формы. Еже-
годно ГГ заболевают 5 из 100 человек. Частота инфициро-
вания ВПГ-2 (вновь приобретенные случаи) составляет 
5,1 случая на 100 человек в год. В РФ показатель заболевае-
мости ГГ в 2014 г. составил 14,2 случая на 100 тыс. населе-
ния: у лиц в возрасте от 0 до 14 лет – 0,1 случая на 100 тыс.
населения, у лиц в возрасте 15–17 лет – 8,5 случая на 
100 тыс. населения, у лиц в возрасте старше 18 лет – 
17,2 случая на 100 тыс. населения [1–5].

Этиология
ВПГ является облигатным внутриклеточным паразитом,

принадлежащим к семейству Herpesviridae, подсемейству 
L-Herpesviridae, виду ВПГ. Данный вирус обладает пантропиз-
мом, или способностью присоединяться к клеткам кожи,
слизистых оболочек, центральной и периферической нерв-
ной системы, печени, эндотелию сосудов, клеткам крови – 
Т-лимфоцитам, тромбоцитам, эритроцитам.

Выделены 2 основные антигенные группы этих возбуди-
телей – ВПГ-1 и ВПГ-2, которые незначительно разли-
чаются по вирулентности и патогенности. Геномы этих
близкородственных вирусов на 98% гомологичны друг

другу. ВПГ-1 преимущественно инфицирует слизистую
оболочку полости рта, и его распространение при заболе-
вании полового тракта происходит генитально-оральным
путем, тогда как ВПГ-2 имеет большой тропизм к слизистой
оболочке гениталий. Инфицирование половых органов
ВПГ-2 встречается в 5%, ВПГ-1 – 27% и смешанным типом –
22% [1, 2, 6–8].

Перечень заболеваний, этиологически связанных с ГГ,
постоянно увеличивается. Согласно данным литературы, у
3,6% женщин, страдающих не поддающимися терапии ва-
гинитами и цервицитами, ГГ является одним из этиологи-
ческих факторов заболевания [6, 7].

Патогенез
Первичное инфицирование происходит при половом

контакте с инфицированным партнером через неповреж-
денные слизистые оболочки наружных половых органов,
влагалища, цервикального канала и/или поврежденную
кожу. В месте инокуляции вирусы начинают размно-
жаться, появляются типичные пузырьковые высыпания.
Вирусы проникают в кровяное русло и лимфатическую
систему, внедряются в нервные окончания кожи и слизи-
стых оболочек. Далее они продвигаются центростреми-
тельно по аксоплазме, достигают периферических, затем
сегментарных и региональных чувствительных ганглиев
центральной нервной системы, где пожизненно сохра-
няются (латенция в виде безоболочечных L- и PREP-ча-
стиц) в нервных клетках, становясь неуязвимыми для про-
тивовирусных атак. Полный цикл репродукции герпес-
вирусы проходят только в клетках эпителиального типа.
Под воздействием стрессовых ситуаций, ультрафиолето-
вого или радиоактивного облучения, в предменструаль-
ный период, при гормональных нарушениях, иммуноде-

Современные аспекты тактики 
при генитальной герпес-вирусной инфекции:
обзор литературы
Т.Ю.Пестрикова, Е.А.Юрасова, И.В.Юрасов, А.В.Котельникова
ФГБОУ ВО «Дальневосточный государственный медицинский университет» Минздрава России. 680000, Россия,
Хабаровск, ул. Муравьева-Амурского, д. 35

Генитальный герпес поражает все популяционные группы. У 98% взрослого населения во всем мире имеются антитела к вирусу простого герпеса (ВПГ) 1 или 
2-го типа. Эта вирусная инфекция представляет собой значимую медицинскую и социальную проблему. ВПГ может привести к осложненному течению беремен-
ности, вызывая выкидыши, преждевременные роды, внутриутробную гибель плода, системное вирусное заболевание у новорожденных. Есть данные, что ВПГ
имеет связь со злокачественными опухолями простаты и шейки матки, способствуя их развитию. В представленном литературном обзоре изложены современ-
ные аспекты эпидемиологии, этиологии, патогенеза, клиники, диагностики, лечения генитального герпеса, в том числе его рецидивирующих форм, с использо-
ванием препарата валацикловира (Валвир). Отмечены показания для госпитализации пациенток с генитальным герпесом, прогноз данной патологии. Представ-
лены данные по тактике ведения пациенток с генитальным герпесом во время беременности. 
Ключевые слова: генитальный герпес, вирус простого герпеса 1 и 2-го типа, противовирусная терапия, валацикловир, беременность.
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Modern aspects of tactics in the genital herpes viral infection (literature review)
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фицитных и прочих состояниях происходит активация
вируса. Рецидивы герпетической инфекции можно встре-
тить и на фоне высоких уровней циркулирующих АТ, так
как вирус герпеса распространяется внутри нервной
ткани, переходя от одной клетки к другой, избегая кон-
такта с АТ (рис. 1) [1–3].

Вируснейтрализующие АТ, хотя и препятствуют распро-
странению инфекции, но не предупреждают развитие ре-
цидивов. Вирус может длительно мигрировать по перифе-
рическим нервам, вызывая раздражение нервных оконча-
ний, приводя к продромальным ощущениям в виде кож-
ного зуда и/или жжения, которые предшествуют везику-
лярным высыпаниям. По достижении поверхности кожи
или слизистых оболочек могут произойти бессимптомная
продукция вируса или выраженный рецидив в месте пер-
вичной инокуляции [9, 10].

Путями передачи ГГ являются:
• половой;
• прямой или контактный (в частности, через медицин-

ские инструменты);
• трансплацентарный [10, 11].
Описана новая форма латентной внутриматочной

ВПГ-2-инфекции с локализацией патологического про-
цесса в железистом эпителии эндометрия. Доказано, что
ВПГ может быть причиной развития эндометрита и саль-
пингоофорита. Установлена роль ВПГ как отягощающего
фактора при возникновении рака шейки матки. Пред-
ставленные данные подчеркивают растущее значение
ВПГ в структуре заболеваний органов малого таза у жен-
щин [10].

Факторы риска развития заболевания
К факторам риска по развитию заболевания ГГ отно-

сятся:
• низкий социально-экономический уровень;
• большое число сексуальных партнеров;
• гендерные различия (женщины);
• ВИЧ-инфекция;
• мужской гомосексуализм;
• экстрагенитальная патология (сахарный диабет, туберку-

лез и т.д.);
• физические факторы (переохлаждение, перегревание

и т.д.);
• менструация [1, 10, 13].

Классификация генитального герпеса
Код ГГ по Международной классификации болез-

ней 10-го пересмотра представлен следующими шиф-
рами: 
• А60. Аногенитальная герпетическая вирусная инфекция

(Herpes simplex).
• А60.0. Герпетическая инфекция половых органов и моче-

полового тракта.
• А60.1. Герпетические инфекции перианальных кожных

покровов и прямой кишки.
• А60.9. Аногенитальная герпетическая инфекция неуточ-

ненная [14].
По клинико-морфологической классификации ГГ

подразделяют на 4 типа:
• первый клинический эпизод первичного ГГ;
• первый клинический эпизод при существующем ГГ;
• рецидивирующий ГГ (РГГ): типичная и атипичная формы;
• бессимптомное вирусовыделение.

Классификация тяжести клинического течения ГГ:
• легкая степень – обострение заболевания 3–4 раза в год,

ремиссия не менее 4 мес;
• средняя степень – обострение 4–6 раз в год, ремиссия не

менее 2–3 мес;
• тяжелая степень – ежемесячные обострения, ремиссия от

нескольких дней до 6 нед [1–3, 10, 15].

Клиническая картина генитального
герпеса

Первый клинический эпизод первичного ГГ признают ис-
тинным проявлением первичной герпетической инфекции,
так как ранее пациент никогда не отмечал у себя симптомов

ГГ и в крови отсутствуют противогерпетические АТ к ВПГ.
Клинически выраженные симптомы обычно проявляются
после 3–10-дневного инкубационного периода, отличаясь
от последующих рецидивов более тяжелым и продолжи-
тельным течением (3–5 нед). Симптомы заболевания начи-
наются с гриппоподобного состояния, озноба, повышения
температуры тела, на слизистых оболочках половых орга-
нов и/или прилежащих участках кожи на эритематозном
фоне появляются зудящие сгруппированные болезненные
везикулярные элементы (8–10 и более). В дальнейшем они
превращаются в пустулы, вскрывающиеся с образованием
язв или без их образования в течение 15–20 дней. У пациен-
ток чаще всего бывают поражены вульва, половые губы,
устье мочеиспускательного канала, промежность, периа-
нальная область, бедра, ягодицы. ГГ может быть причиной
цервицита [10].

Наблюдаются общее недомогание с симптомами инток-
сикации, головная боль, болезненная паховая лимфадено-
патия, дизурические расстройства, боль, зуд, парестезии.
Однако в некоторых случаях первичное инфицирование
половых органов может протекать бессимптомно с даль-
нейшим формированием латентного носительства ВПГ
или РГГ [1, 10].

Первый клинический эпизод при существующей герпети-
ческой инфекции проявляется симптоматикой менее ин-
тенсивной, чем при инфицированности ВПГ-1, но более
выраженной, чем при РГГ. Его наблюдают на фоне серопо-
зитивности к одному из типов ВПГ. Чаще встречают вариант
инфицирования ВПГ-2 людей, уже имеющих АТ к ВПГ-1. 
РГГ встречают в 50–70% случаев, он проявляется хрониче-
ским течением, непредсказуемостью клинического про-
явления рецидива и разными интервалами продолжитель-
ности ремиссии [10, 15–18]. 

Типичная форма РГГ характеризуется выраженной
симптоматикой с классическим развитием ограничен-
ного, реже – распространенного очага поражения и лока-
лизацией на одном и том же участке кожи или слизистой
оболочки. За 12–48 ч до начала высыпаний могут по-
являться местные и общие продромальные проявления:
зуд и жжение в очаге, отечность, паховый лимфаденит на
стороне поражения, субфебрилитет, слабость, недомога-
ние [2, 3, 10].
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рис. 1. схема активации герпес-вирусной инфекции.
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У гинекологических больных, страдающих хрониче-
скими заболеваниями половых органов, следует выделить
пациенток с возможным атипичным течением РГГ:
• пациентки с жалобами на стойкий зуд, жжение в области

половых органов, промежности (после исключения кан-
дидоза, трихомониаза);

• стойкие неспецифические вагиниты, не поддающиеся
традиционному лечению;

• рецидивирующие фоновые заболевания шейки матки;
• невынашивание беременности, в том числе привычное, а

также неразвивающаяся беременность, внутриутробная
гибель плода;

• хронические (рецидивирующие) уретриты, вагиниты,
цервициты, эндометриты, не поддающиеся антибактери-
альной терапии;

• кондиломы вульвы;
• тазовый ганглионеврит [10, 15].

В эпидемиологическом аспекте именно стертое течение
ГГ опасно для распространения, так как на фоне минималь-
ных клинических проявлений происходит выделение ВПГ
из очага, тогда как пациенты ведут активную половую
жизнь и инфицируют партнеров [1, 10, 15].

Диагностика генитального герпеса
Для исследования используют содержимое везикул, со-

скобы со слизистой оболочки мочеиспускательного ка-
нала, влагалища, цервикального канала, эндометрия. Кроме

этого, исследованию подлежат биологические жидкости и
секреты организма (кровь, слизь, моча, слезная жидкость, у
мужчин – сперма).

К лабораторным методам диагностики относятся методы
полимеразной цепной реакции (ПЦР), иммунофермент-
ного анализа (ИФА), культуральный метод.

Обнаружение ДНК ВПГ методом ПЦР в реальном вре-
мени – предпочтительный метод диагностики. Чувстви-
тельность на 71% выше, чем в культуральном методе.
Можно типировать наличие ВПГ-1 и ВПГ-2.

«Золотым стандартом» диагностики ГГ является изоляция
вируса в культуре клеток (высокая чувствительность и спе-
цифичность более 90%). С помощью этого метода можно
также типировать образец на ВПГ-1 и ВПГ-2 и определить
чувствительность к противовирусным препаратам. Однако
существуют методологические трудности (результат через
7–10 дней, сохранность образцов).

Метод ИФА и реакция иммунофлюоресценции обычно не
рекомендуется, так как их чувствительность в 10–100 раз
ниже [1, 12, 13].

В случае отрицательного результата у пациенток с подо-
зрением на ГГ забор материала для ПЦР-диагностики ВПГ
следует производить 3 раза с интервалом в 1 мес. Таким об-
разом, становится понятной настоятельная необходимость
активной тактики врача, направленной на лабораторное
подтверждение всех подозрительных в отношении ГГ (об-
наружение ДНК вируса) клинических случаев.

Серологическое исследование не рекомендуется для
стандартной диагностики или скрининга. Его следует про-
водить только при наличии рецидивов ГГ и отрицательных
результатов ПЦР-диагностики, для выявления дискордант-
ных пар (беременная женщина без клинических проявле-
ний инфекции и муж, страдающий ГГ) [1, 10, 13].

Дифференциальная диагностика
генитального герпеса

Дифференциальную диагностику ГГ следует проводить с: 
• рецидивирующим кандидозным вульвовагинитом.
• пузырчаткой;
• стрептококковым импетиго;
• красным плоским лишаем;
• сифилисом;
• болезнью Бехчета;
• болезнью Крона;
• мягким шанкром;
• герпетиформным шанкром при первичном сифилисе;
• чесоткой; 
• контактным дерматитом [1–3, 10].

Осложнения генитального герпеса
К осложнениям ГГ относятся:
• вторичные инфекционные осложнения, вызываемые

кожными патогенными микроорганизмами (ползучая
флегмона);

рис. 2. схемы лечения генитального герпеса.

• Ацикловир – по 0,4 г внутрь 
3 раза в сутки

• Ацикловир – по 0,2 г внутрь 
5 раз в сутки

• Валацикловир – по 0,5 г внутрь 
2 раза в сутки

• Фамцикловир – по 0,25 г внутрь 
3 раза в сутки

• Ацикловир – по 0,4 г внутрь 
каждые 12 ч

• Валацикловир – по 0,5 г внутрь
каждые 24 ч

• Фамцикловир – по 0,25 г внутрь
каждые 12 ч

Лечение ГГ

Первичный эпизод герпетической
инфекции

Профилактическая (супрессивная)
терапия

Рецидив герпетической 
инфекции

Длительность терапии
5 сут

Длительность терапии
7–10 сут

Длительность терапии
от 3–6 мес до 1 года

мониторирование клинической симптоматики рГГ на фоне этиотропной противовирусной терапии препаратом валвир

Клинические проявления рГГ результаты 1-го визита (n=34) результаты 2-го визита (n=34) результаты 3-го визита (n=34)
Общие симптомы

Эмоциональные, психосоциальные проблемы 34 (100,0–10,53%) 14 (41,18±8,44%)* 0 (0+10,53%)*
Общее недомогание, субфебрильная температура 5 (14,71±6,07%) 0 (0+10,53%) 0 (0+10,53%)

Локальные симптомы
Герпетические элементы в области вульвы:
• мелкие везикулы, изъязвления 34 (100,0– 10,53%) 15 (44,12±8,52%)* 0 (0+10,53%)*
• образование корочек на вульве; процесс эпитализации 0 (0+10,53%) 34 (100,0–10,53%)* 34 (100,0–10,53%)*
Сокращение объема изменений на вульве:
• на 50% 0 (0+10,53%) 26 (76,47±7,27%) 0 (0+10,53%)
• на 75% и более 0 (0+10,53%) 0 (0+10,53%) 34 (100,0–10,53%)*
Гиперстезии, боль 34 (100,0–10,53%) 0 (0+10,53%)* 0 (0+10,53%)*
Болезненное увеличение паховых лимфатических узлов 5 (14,71±6,07%) 0 (0+10,53%) 0 (0+10,53%)
*Степень статистической значимости р<0,001.
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• образование спаек в области половых губ;
• выраженный болевой синдром;
• внутриутробное инфицирование плода;
• невынашивание беременности (выкидыш, преждевре-

менные роды) [1, 10].

Лечение генитального герпеса
ГГ до сих пор остается трудно контролируемой инфек-

цией, поскольку до настоящего времени полностью уда-
лить ВПГ из организма человека не представляется возмож-
ным [1, 10, 19].

В связи с этим в цели лечения ГГ входит:
• подавление репродукции ВПГ в период обострения для

уменьшения клинических проявлений инфекции;
• формирование адекватного иммунного ответа и его

длительное сохранение с целью блокирования реакти-
вации ВПГ в очагах персистенции, что позволяет пред-
упреждать рецидивы, а также передачу инфекции поло-
вому партнеру или новорожденному.

Выбор схемы назначения противовирусных препаратов
определяют:

• частота рецидивов и тяжесть клинических симптомов;
• состояние иммунной системы пациентки;
• риск передачи инфекции половому партнеру или ново-

рожденному;
• психосоциальные последствия инфекции.
Именно поэтому всем больным с диагнозом ГГ следует

назначать эпизодическую или превентивную (супрессив-
ную) терапию (рис. 2) [1, 5, 10, 20].

Эпизодическую терапию используют в момент обостре-
ния у пациентов с редкими симптоматическими высыпа-
ниями. При данной клинической ситуации необходимо на-
чать прием внутрь одного из перечисленных препаратов:

• ацикловир, внутрь 400 мг 3 раза в день в течение 5 дней;
• фамцикловир, внутрь 250 мг 3 раза в день в течение 

5 дней;
• валацикловир, внутрь 500 мг 2 раза в день в течение 

5 дней [1, 5, 10, 20].
Превентивная (супрессивная) терапия направлена на по-

давление возможной реактивации латентного ВПГ. Супрес-
сивную терапию назначают в следующих случаях:

• пациентам с тяжелыми и частыми рецидивами ГГ (бо-
лее 6 обострений в год);

• с целью профилактики передачи ВПГ в парах, где один
из партнеров не инфицирован ГГ (не имеет АТ к нему в
крови);

• при наличии выраженных психосексуальных реакций
на рецидивы герпеса;

• при значительном влиянии инфекции на качество
жизни пациента.

Противовирусные препараты при супрессивной терапии
следует назначать ежедневно, в непрерывном режиме, дли-
тельное время по следующим схемам:

• ацикловир, внутрь 200 мг 2 раза в день, длительно; 
• валацикловир, внутрь 500 мг 1 раз в день, длительно 

[1, 5, 10, 21, 22].
Возможно использование супрессивной терапии корот-

кими курсами для предотвращения развития клинических
симптомов на определенный период (экзамены, отпуск и
т.п.). Супрессивная терапия приводит к снижению частоты
рецидивов, уменьшению асимптоматического выделения
вируса, снижая риск его передачи.

В проведенном нами клиническом исследовании осу-
ществлялось мониторирование особеннностей течения РГГ
у пациенток. Полученные результаты (см. таблицу) свиде-
тельствовали о высокой, статистически значимой (р<0,001)
эффективности препарата Валвир у пациенток с РГГ [23].

Положительные результаты проведенного нами исследо-
вания объясняются этиотропным влиянием противовирус-
ного препарата Валвир (действующее вещество – валацик-
ловир) на ВПГ-1, 2 [23].

В организме человека валацикловир быстро и полностью
превращается в ацикловир и L-валин под воздействием ва-
лацикловиргидролазы. Активация ацикловира специфиче-
ским вирусным ферментом в огромной степени объясняет
его селективность. Процесс фосфорилирования ацикло-

вира (превращение из моно- в трифосфат) завершается
клеточными киназами. Ацикловир трифосфат конку-
рентно ингибирует вирусную ДНК-полимеразу и, будучи
аналогом нуклеозида, встраивается в вирусную ДНК, что
приводит к облигатному (полному) разрыву цепи, прекра-
щению синтеза ДНК и, следовательно, к блокированию ре-
пликации вируса [1, 5, 10, 11].

По данным ряда литературных источников продолжи-
тельность клинических симптомов при РГГ достигает 
10 дней [5, 10].

Полученные нами данные (см. таблицу) свидетельствуют
о том, что исчезновение высыпаний и заживление очаго-
вых поражений происходили на 4-й день лечения
(р<0,001), к 6-м суткам наблюдения площадь пораженных
участков с остаточными явлениями герпетических высы-
паний сократилась на 75% и более (р<0,001), что снизило
продолжительность эпизода ГГ в 1,67 раза [23].

Следовательно, фармакологический эффект препарата
Валвир полностью соответствует требованиям стратегии
специфической, эпизодической химиотерапии для паци-
енток с РГГ: 

• устранение таких симптомов, как боль, зуд и жжение; 
• удаление изъязвлений; 
• уменьшение распространения вируса; 
• психологическая поддержка пациента;
• снижение тяжести и продолжительности текущего ре-

цидива [1, 5, 10, 15].
Высокая эффективность лечения и удобная схема

приема, снижающая риск пропуска таблеток (всего 2 раза в
день в отличие от 3- или 5-разового приема ацикловира),
позволяет достоверно снизить частоту побочных эффек-
тов при приеме препарата Валвир (р<0,001) [23].

Беременность и генитальный герпес
Одной из ведущих проблем в практическом акушерстве и

гинекологии является ГГ во время беременности. ВПГ-2 по
степени опасности для плода находится на втором месте
после возбудителя краснухи. Присутствие ВПГ-2 в орга-
низме беременной женщины может приводить к инфици-
рованию эмбриона, плода и родившегося ребенка разными
способами:

• по маточным трубам из полости малого таза и яични-
ков (трансовариально);

• восхождением инфекции из наружных половых орга-
нов или родовых путей;

• трансплацентарно, т.е. через плаценту (при значитель-
ной концентрации возбудителя в крови);

• через канал шейки матки (трансцервикально);
• в процессе родов;
• после родов во время контакта младенца с матерью, что

может привести к развитию генерализованного про-
цесса с поражением разных отделов нервной системы
и внутренних органов [10, 15, 24].

Влияние ГГ-инфекции на беременность и плод обуслов-
лено рядом факторов. Одним из них является возможность
инфицирования плаценты, оболочек, околоплодных вод и
непосредственно плода, что приводит к возникновению ге-
нерализованных или ограниченных повреждений, а также
скрытого инфицирования плода с последующим проявле-
нием заболевания у ребенка после родов. Нарушение функ-
ции плаценты, развитие плацентарной недостаточности
могут быть причиной самопроизвольного выкидыша,
преждевременных родов, задержки развития плода и т.д.
[10, 24–26].

Особенно высокий риск для плода представляет собой
инфицирование будущих матерей, у которых до беремен-
ности никогда не было ГГ и они заболели им впервые. В ре-
зультате изучения влияния этой инфекции на беремен-
ность, развитие плода и новорожденного ребенка было
установлено, что в отношении всех сроков беременности
максимальную опасность представляют собой генерализо-
ванные формы этой патологии, а также первичное инфи-
цирование. В последнем варианте женщина выделяет ВПГ в
течение 8–10 дней, а часто и до 3,5 мес.

Плод или новорожденный младенец заражаются как при
первичном ГГ, так и при РГГ. Однако инфицирование ГГ в



первом случае составляет от 40 до 50%, в то время как при
рецидивирующих формах – всего 5% [10, 24–26].

Применение ацикловира разрешено с первого дня бере-
менности, поскольку не доказано его тератогенное и эм-
бриотоксическое действие. Использование валацикловира
также возможно при наличии показаний [15, 27].

При клинических проявлениях заболевания (в случаях
первичной формы и при рецидивах) беременным жен-
щинам назначают ацикловир по 400 мг 3 раза в течение
суток или валацикловир по 500 мг 2 раза в сутки в течение
5–10 дней [28].

Показания к госпитализации
Показаниями к госпитализации пациенток с ГГ являются:
• тяжелый ГГ и беременность;
• неэффективность амбулаторного лечения;
• генерализация процесса (при иммунодефиците).

Дальнейшее ведение и прогноз
Все пациенты, имеющие ГГ, и их сексуальные партнеры

должны знать о рецидивирующем характере заболевания
и в период высыпаний воздерживаться от половой жизни.
В случае контактов необходимо использовать презерва-
тив. Половых партнеров следует обследовать и при нали-
чии у них ГГ провести лечение. Последующее консульти-
рование пациентов с ГГ является важным этапом ведения
больных.

Риск инфицирования беременных варьирует в широких
пределах в зависимости от географического положения. 
В связи с этим системой надзора должна быть выработана
стратегия профилактики для каждого региона. Любая стра-
тегия профилактических мероприятий должна быть на-
правлена на обоих родителей. При первом обращении по
беременности необходимо выяснить, были ли эпизоды ГГ в
анамнезе у пациентки или ее полового партнера. Пациент-
кам, не имевшим эпизодов ГГ в анамнезе, но половые парт-
неры которых страдают РГГ, следует рекомендовать план
профилактических мероприятий. К таким мероприятиям
относятся использование барьерных методов контрацеп-
ции, половое воздержание во время обострений, а также в
последние 6 нед беременности. Было показано, что еже-
дневное супрессивное лечение значительно снижает риск
передачи ВПГ серонегативному партнеру. Однако эффек-
тивность супрессивной терапии партнера-мужчины как
метода профилактики инфицирования беременной жен-
щины не оценивали, поэтому в настоящее время приме-
нять такую тактику нужно с осторожностью. При неэффек-
тивной терапии возможно развитие осложнений. В боль-
шинстве случаев ГГ переходит в хроническую форму с пе-
риодическими рецидивами процесса [29, 30].
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ОСЛОЖНЕНИЯ В АКУШЕРСКО-ГИНЕКОЛОГИЧЕСКОЙ ПРАКТИКЕ И ИХ ПРОФИЛАКТИКА

Введение
Главным направлением модернизации здравоохранения

Российской Федерации является внедрение высокотехно-
логичных видов медицинской помощи. Современную опе-
ративную гинекологию невозможно себе представить без
эндоскопической хирургии. В данной области лапаротомия
постепенно уступила свое место в комплексе лечебно-диаг-
ностических мероприятий лапароскопии. Сегодня эндо-
скопические возможности в гинекологии практически не
имеют границ: проводятся надвлагалищные ампутации
матки, операции на придатках матки, экстирпация, различ-
ные модификации при пролапсе тазовых органов и многие
другие. Преимущества лапароскопического доступа можно
перечислять без остановки: малая травматичность, мини-
мальная кровопотеря, быстрый восстановительный период,
возможность ранней активизации пациентки, незначитель-
ный косметический дефект, низкая вероятность возникно-
вения спаечного процесса в малом тазу, введение наркоти-
ческих обезболивающих препаратов сводится к минимуму.
Однако такое широкое внедрение эндоскопической хирур-
гии требует от врачей разных специальностей готовности к
появлению осложнений различного характера.

Осложнения, связанные с проведением лапароскопиче-
ских вмешательств, можно разделить на две группы. Первая

группа – осложнения, обусловленные техникой проведе-
ния. К ним относят повреждения крупных сосудистых
сплетений, внутренних органов, мочевых путей, ожоги ак-
тивным электродом. Вторая группа негативных послед-
ствий связана с техникой наложения пневмоперитонеума
и положением Тренделенбурга, что является провоцирую-
щим фактором венозного тромбоэмболизма, который
представляет собой одну из наиболее серьезных и, к сожа-
лению, не до конца решенных проблем современной меди-
цины [1].

Венозные тромбоэмболические осложнения (ВТЭО) –
собирательное понятие, которое объединяет тромбоз под-
кожных и глубоких вен, а также тромбоэмболию легочной
артерии (ТЭЛА). Данные состояния оказывают значитель-
ный социальный и экономический ущерб, характеризуясь
высокими показателями как распространенности, так и ле-
тальности по всему миру. Ежегодно в мире диагностируется
более 900 тыс. эпизодов тромбоза глубоких вен и ТЭЛА, ко-
торые становятся причиной около 300 тыс. смертей [2]. 
В европейских странах, в частности во Франции, ТЭЛА ре-
гистрируется до 100 тыс. случаев, в Англии и Шотландии
ТЭЛА в 65 тыс. случаев является поводом для госпитализа-
ции, а в Италии 60 тыс. пациентов ежегодно переносят
ТЭЛА [3].

Профилактика тромбоэмболических
осложнений бемипарином натрия 
в гинекологической практике
Т.А.Густоварова, Л.С.Киракосян, Э.Э.Ферамузова 
ФГБОУ ВО «Смоленский государственный медицинский университет» Минздрава России. 214019, Россия,
Смоленск, ул. Крупской, д. 28

Пациенты с осложненными хирургическими заболеваниями относятся к группе высокого риска возникновения венозных тромбозов и тромбоэмболий. 
Цель исследования – оценка антикоагулянтных способностей бемипарина натрия у женщин, прооперированных лапароскопическим доступом, в гинекологиче-
ской практике.
Материалы и методы. Обследованы и прооперированы по поводу множественной миомы матки (основная группа) 15 женщин. С целью профилактики тромбо-
тических осложнений в послеоперационном периоде пациентки получали бемипарин натрия в виде подкожной инъекции 3500 МЕ (0,2 мл) через 6 ч после опе-
ративного лечения, а далее 1 раз в 24 ч в течение 7 сут. Группу контроля составили 10 здоровых женщин. Для контроля эффективности применения бемипарина
натрия, его влияния на различные компоненты системы гемостаза определялись следующие показатели: D-димер, подсчет числа тромбоцитов и уровень фибри-
ногена.
Результаты. В предоперационном периоде у пациенток основной группы диагностировано достоверное повышение уровней D-димера и фибриногена (р<0,05).
После терапии бемипарином натрия значения показателей D-димера и фибриногена достоверно снизились, что сопоставимо со значениями группы контроля. 
Заключение. Использование бемипарина натрия в послеоперационном периоде доказало свою высокую противотромботическую активность и низкий риск раз-
вития кровотечений.
Ключевые слова: тромбозы, тромбоэмболии, гинекологические операции, низкомолекулярные гепарины, бемипарин натрия.
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Bemiparin sodium in prevention of tromboembolic complications in gynecological
practices
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Smolensk State Medical University of the Ministry of Health of the Russian Federation. 214019, Russian Federation, Smolensk, ul. Krupskoi, d. 28

The patients with complicated surgical diseases are relating to the group of high risk of nascence of vein thrombosis and tromboembolism. 
Aim of the study: to measure of the anticoagulant abilities of bemiparin sodium among women were operated by laparoscopic access in gynecological practices.
Materials and methods. 15 women who had been operated for multiple uterine fibroid were examined and enrolled in the basic group. The patients were administered be-
miparin sodium 3500 IE (0.2 ml) injected subcutaneously in 6 hours after operative treatment, then once a day during 7 days for prevention of tromboembolic complica-
tions in the postoperative period. The control group included 10 healthy women. The following parameters were defined for the control of efficiency of using of bemiparin
sodium, his influence on different components of the haemostatic system: D-dimer, thrombocytes quantity and level of fibrinogen.
Results. The significant elevation of level of D-dimer and fibrinogen was discovered among patients of the basic group during the preoperative period (p<0.05). The values
of indicators of D-dimer and fibrinogen significantly decreased after therapy by bemiparin sodium. It was matched for the values in the control group.
Conclusion. The using of bemiparin sodium in the postoperative period proved the high antitrombotic activity and the low risk of developing of bleeding.
Key words: thrombosis, tromboembolism, gynecological operations, low-molecular weight heparin, bemiparin sodium.
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Впервые причины тромбообразования были описаны
немецким доктором Р.Вирховым (1886 г.) и названы
«триада Вирхова». Согласно концепции доктора Р.Вирхова
на пути к образованию тромбоза организм проходит 3 ос-
новных этапа: травма внутренней стенки вены, понижение
скорости тока венозной крови, повышение свертываемо-
сти крови [4]. Следовательно, основой профилактики ве-
нозных тромбозов у больных хирургического профиля яв-
ляются их ранняя активизация, эластическая компрессия
нижних конечностей и использование антикоагулянтной
терапии. По данным многочисленных исследований, наи-
большие результаты достигнуты при использовании препа-
ратов класса низкомолекулярных гепаринов (НМГ), кото-
рые зарекомендовали себя как эффективные и безопасные
лекарственные средства по сравнению с другими антикоа-
гулянтными препаратами для профилактики ВТЭО [5]. Пре-
имущества этой группы: высокая анти-Xa-активность, про-
гнозируемый антикоагулянтный эффект, более длитель-
ный период полувыведения, лучшая биодоступность и
меньшая частота развития кровотечений [6]. Единственный
зарегистрированный в России представитель II поколения
этой группы лекарственных средств – бемипарин натрия.

Цель исследования – оценить антикоагулянтные спо-
собности бемипарина натрия у женщин, прооперирован-
ных лапароскопическим доступом в гинекологической
практике.

Материал и методы
В рамках исследования для достижения поставленной

цели были обследованы и прооперированы 15 женщин, на-
ходившихся на базе гинекологического отделения ОГБУЗ
«Клиническая больница №1» г. Смоленска. В качестве мо-
дели заболевания нами были выбраны пациентки с множе-
ственной миомой матки, клиническим проявлением кото-
рой являлись обильные маточные кровотечения. В анам-
незе женщины с гемостатической целью получали гормо-
нальный гемостаз, а также антифибринолитическую тера-
пию (транексамовая кислота). Группу контроля составили
10 здоровых женщин. 

Средний возраст пациенток – 44,6±9,6 года. Рассчитан
индекс массы тела (ИМТ) – больше 25 кг/м2, пациентки
имеют избыточную массу тела. Из соматического статуса
исследуемых выявлено: острые респираторные заболева-
ния 1 раз в год, варикозное расширение вен нижних конеч-
ностей, у 3 пациенток – хронический некалькулезный хо-
лецистит, у 4 – артериальная гипертензия 1-й степени, 
II стадии. 

При изучении гинекологического анамнеза уделялось
внимание возрасту наступления менархе, длительности мен-
струации, количеству беременностей, родов и их исходу. Все
участницы исследования находились на диспансерном
учете по поводу миомы матки от 2 до 5 лет. Обильные мен-
струальные кровотечения у пациенток – от 3 до 6 мес. 

Характер профилактических мер в отношении ВТЭО
больных хирургического профиля диктуется стратифика-
цией риска по шкале Caprini. Данная модель учитывает пла-
нируемый объем и продолжительность оперативного
лечения, соматический статус, анамнез пациента и другие
факторы риска возникновения тромбоэмболических
осложнений. Характеристика пациенток представлена в
табл. 1.

По сумме баллов по шкале Caprini – 6 – наши пациентки
относятся к группе с высоким риском ВТЭО. Следова-
тельно, согласно существующим на данный момент прото-
колам по профилактике тромботических осложнений ре-

комендуется использовать фармакологическую профилак-
тику с одномоментным дополнением механическими ме-
тодами компрессии [7].

Всем пациенткам, включенным в исследование, назна-
чался бемипарин натрия в виде подкожной инъекции 
3500 МЕ (0,2 мл) через 6 ч после оперативного лечения, а
далее 1 раз в 24 ч в течение 7 сут. Механическая компрессия
вен нижних конечностей создана с помощью эластичных
бинтов или компрессионных чулок. Ранняя активизация
больных в послеоперационном периоде через 8 ч способ-
ствовала ускорению кровотока в магистральных сосудах
(неспецифическая механическая профилактика венозного
застоя).

В предоперационном периоде и для оценки эффектив-
ности применения бемипарина натрия, его влияния на раз-
личные компоненты системы гемостаза определялись сле-
дующие показатели:
1. Маркеры активации системы гемостаза и состояния

тромботической готовности: количественное определе-
ние концентрации D-димера методом иммунохемилю-
минесценции (Immulite 2000, Siemens). D-димер, являясь
маркером фибринообразования (поздний маркер гипер-
коагуляции), может использоваться как критерий эффек-
тивности антикоагулянтной терапии.

2. Подсчет числа тромбоцитов (автоматический гематоло-
гический анализатор Nihon Kohden MEK 8222, Япония).

3. Определение концентрации фибриногена по Клауссу
(автоматический коагулометр Sysmex CA1500, Япония,
реагент Multifibren U, Siemens, Германия).
Статистическая обработка результатов осуществлялась с

помощью пакета R версии 3.3.2 статистического анализа и
визуализации данных. Проверка на нормальность осу-
ществлялась при помощи критерия Шапиро–Уилка. Пара-
метрические критерии для сравнения неприменимы. Для
сравнения данных контрольной и основной групп был
применен критерий Манна–Уитни. Различия считали до-
стоверными при р<0,05.

Результаты и обсуждение
При анализе показателей значения D-димера до опера-

тивного лечения в исследуемой группе нами выявлено до-
стоверное увеличение данного параметра практически в 
2 раза относительно аналогичного показателя группы
контроля (601±251,1 и 310±131,4 нгFEU/мл соответ-
ственно). Уровень фибриногена также достоверно выше
относительно группы здоровых женщин (табл. 2). Досто-
верных различий между уровнем тромбоцитов в двух груп-
пах нами выявлено не было. 

После терапии бемипарином натрия произведено изме-
рение основных показателей: D-димер, фибриноген и
тромбоциты. Констатировано, что после терапии уровень
D-димера и фибриногена достоверно снизился, что сопо-
ставимо со значениями группы контроля (рис. 1, 2). 

Полученные данные в ходе исследования не противоре-
чат авторитетным данным мировой литературы [8]. Анти-

таблица 1. шкала балльной оценки клинических характеристик (по Caprini)

Клинический признак 1 балл 2 балла
Возраст – 41–60 лет +
Лапароскопическая операция (>45 мин) +
ИМТ>25 кг/м2 +
Варикозное расширение вен +
Прием эстрогенов/гестагенов +

рис. 1. динамика показателя D-димера (нгFEu/мл).
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коагулянтные свойства бемипарина натрия обусловлены
наличием специфической последовательности пентасаха-
ридов, имеющей высокое сродство к антитромбину и по-
тенцирующей его анти-Ха-факторную активность. Препа-
рат демонстрирует самое высокое среди НМГ соотношение
анти-Xa/IIa-факторных активностей (8/1), что объясняет
высокую противотромботическую активность и низкий
риск развития кровотечений [9].

Кроме того, пациенткам, участвующим в исследовании,
была проведена ультразвуковая допплерография сосудов
нижних конечностей – тромбоза глубоких вен не было вы-
явлено. Также отсутствовали и геморрагические осложне-
ния. Полученные нами положительные результаты еще раз
подтверждают необходимость профилактического лече-
ния послеоперационных пациентов НМГ в течение всего
периода риска развития тромбозов.

В процессе работы мы осуществляли профилактику
тромбозов в послеоперационном периоде. Эта стратегия
имеет место в современном хирургическом сообществе,
включая врачей-гинекологов, особенно при повышенном
риске массивных кровотечений. На данный момент в ми-
ровой литературе есть убедительные доказательства целе-
сообразности отсроченного (послеоперационного) старта
тромбопрофилактики НМГ [10]. Среди зарегистрирован-
ных на фармацевтическом рынке препаратов только беми-
парин натрия является первым представителем нового – 
II поколения и единственным НМГ, одобренным в Европе,
для применения в режиме старта тромбопрофилактики в
послеоперационном периоде. Доказано, что тромбопро-

филактика бемипарином одинаково эффективна как в
предоперационном (за 2 ч), так и в послеоперационном
(через 6 ч) старте [11].

Выводы
На сегодняшний день, несмотря на существующие меж-

дународные рекомендации, проблема профилактики ВТЭО
остается крайне острой. В РФ адекватная профилактика ве-
нозного тромбоза проводится только каждой четвертой
пациентке: врачей пугают риск кровотечения, а также до-
роговизна препаратов. Добиться изменения ситуации воз-
можно только с помощью стандартизации способов про-
филактики, повсеместного внедрения современных высо-
коэффективных методик и препаратов, разработки и
утверждения национальных клинических рекомендаций,
инструкций и стандартов терапии и профилактики тром-
бозов. В ходе исследования бемипарин натрия показал вы-
сокую эффективность и безопасность, по многим показа-
телям превосходящие известные НМГ I поколения.
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таблица 2. показатели системы гемостаза

показатель до терапии (n=15) Контроль (n=10)

D-димер, нгFEU /мл 601,4±251,1* 314,7±126,8*

Фибриноген, г/л 4,4±1,9* 2,1±0,89*

Тромбоциты, тыс./мкл 245±67,2 235±34,1

*Достоверность различий установлена (р<0,05). 
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А ктуальной проблемой женского репродуктивного
здоровья является определение материнских факто-
ров, ассоциированных с риском акушерских ослож-

нений. Для благоприятных акушерских и перинатальных ис-
ходов крайне важно на этапе прегравидарной подготовки
четкое осознание сущности гинекологических проблем,
представляющих угрозу репродуктивному здоровью жен-
щины. Целый ряд гинекологических заболеваний может об-
условливать серьезные репродуктивные нарушения, в част-
ности бесплодие, невынашивание беременности, преэклам-
псию и другие акушерские осложнения [1]. К наиболее рас-
пространенным гинекологическим заболеваниям, способ-
ствующим повышению риска репродуктивных неудач, отно-
сятся: эндометриоз, аденомиоз, эндометриопатии, синдром
поликистозных яичников (СПКЯ), миома матки, цервикаль-
ные интраэпителиальные неоплазии шейки матки и др.

Эндометриозом страдают более 170 млн человек во всем
мире – практически каждая 10-я женщина репродуктив-
ного возраста. Однако актуальность проблемы эндомет-
риоза обусловлена не только и не столько высокой часто-
той его встречаемости в структуре гинекологической забо-
леваемости, сколько тем значительным ущербом, который
эндометриоз оказывает на женское репродуктивное здо-
ровье [2]. Бесплодие при эндометриозе обусловлено мно-
жеством этиопатогенетических факторов, снижающих
фертильность как в отдельности, так и в сочетании [3]. 

Для повышения шансов наступления беременности жен-
щинам с I/II стадией эндометриоза по AFS/ASRM (Амери-

канское общество фертильности/Американское общество
репродуктивной медицины) следует проводить оператив-
ную лапароскопию (иссечение или аблация эндометрио-
идных поражений) с сопутствующим адгезиолизисом [4, 5].
Согласно данным Кохрановского обзора, лапароскопиче-
ское лечение нетяжелых форм эндометриоза приводит к
повышению частоты наступления беременности и показа-
телей живорождения [6]. Однако хирургическое лечение
эндометриомы яичников заслуживает особого внимания
ввиду также возможного негативного влияния на фертиль-
ность [7]. Выявлено, что женщины с эндометриомой яич-
ника изначально имеют сниженный овариальный резерв
(сниженный уровень антимюллерова гормона) по сравне-
нию с женщинами, не имеющими эндометриомы. Хирур-
гическое иссечение эндометриомы еще больше снижает
данный показатель, но примерно через 6 мес уровень гор-
мона возвращается к первоначальным показателям (ниже
по сравнению с нормой) [8]. 

Согласно недавнему метаанализу данных, исходы экстра-
корпорального оплодотворения/интрацитоплазматиче-
ской инъекции сперматозоида (ЭКО/ИКСИ) не отли-
чаются значительно у женщин с предшествующим хирур-
гическим лечением эндометриомы яичников и без тако-
вого [9]. Повторные оперативные вмешательства по поводу
эндометриоза эффективны с точки зрения подавления
боли, но они могут снижать шансы наступления беремен-
ности [10]. Нет доказательств пользы медикаментозного
лечения после операции для улучшения фертильности –

Репродуктивные нарушения и акушерские
осложнения при гинекологических
заболеваниях
А.Л.Унанян1, И.С.Сидорова1, А.Д.Никонец1, Л.Н.Аминова2, В.А.Алимов2, А.В.Щукина3, Ю.В.Чушков1, Д.В.Бабурин1

1ФГАОУ ВО «Первый Московский государственный медицинский университет им. И.М.Сеченова» 
Минздрава России. 119991, Россия, Москва, ул. Трубецкая, д. 8, стр. 2;
2Клиническая больница №2 МЕДСИ. 125284, Россия, Москава, 2-й Боткинский пр., д. 5;
3ГБУЗ «Городская поликлиника №68» Департамента здравоохранения г. Москвы. 119180, Россия, Москва, 
ул. Малая Якиманка, д. 22, стр. 1

Настоящая публикация отражает существующие риски акушерских осложнений и других репродуктивных нарушений у женщин с гинекологическими заболева-
ниями. В работе также рассматриваются вопросы прегравидарной подготовки женщин с гинекологическими заболеваниями с особым акцентом на применение
дипиридамола ввиду его плейотропного действия.
Ключевые слова: акушерские осложнения, прегравидарная подготовка, гинекологические заболевания, комбинированные оральные контрацептивы, антиокси-
дантная защита, венозная тромбоэмболия, дипиридамол, Курантил.
9603526@mail.ru
Для цитирования: Унанян А.Л., Сидорова И.С., Никонец А.Д. и др. Репродуктивные нарушения и акушерские осложнения при гинекологических заболеваниях. 
Гинекология. 2018; 20 (2): 77–81. DOI: 10.26442/2079-5696_2018.2.77-81

Reproductive disorders and obstetric complications in gynecological diseases

A.L.Unanian1, I.S.Sidorova1, A.D.Nikonets1, L.N.Aminova2, V.A.Alimov2, A.V.Shchukina3, Yu.V.Chushkov1, D.V.Baburin1

1I.M.Sechenov First Moscow State Medical University of the Ministry of Health of the Russian Federation. 119991, Russian Federation, Moscow, 
ul. Trubetskaia, d. 8, str. 2;
2Clinical Hospital №2 MEDSI. 125284, Russian Federation, Moscow, 2-i Botkinskii pr., d. 5;
3Сity Hospital №68 of the Department of Health of Moscow. 119180, Russian Federation, Moscow, ul. Malaya Yakimanka, d. 22, str. 1

This publication examines  the existing risks of obstetric complications and other reproductive disorders in women with gynecological diseases. The paper also discusses
the issues of the pre-school training of women with gynecological diseases, with special emphasis on the use of dipyridamole, due to its pleiotropic action.
Key words: obstetrical complications, pregravid preparation, gynecological diseases, combined oral contraceptives, antioxidant protection, venous thromboembolism,
dipyridamole, Curantyl.
9603526@mail.ru
For citation: Unanian A.L., Sidorova I.S., Nikonets A.D. et al. Reproductive disorders and obstetric complications in gynecological diseases. Gynecology. 2018; 20 (2): 77–81.
DOI: 10.26442/2079-5696_2018.2.77-81

DOI: 10.26442/2079-5696_2018.2.77-81



ГИНЕКОЛОГИЯ 2018 | ТОМ 20 | №278

ОСЛОЖНЕНИЯ В АКУШЕРСКО-ГИНЕКОЛОГИЧЕСКОЙ ПРАКТИКЕ И ИХ ПРОФИЛАКТИКА

подавление овуляции может отсрочить беременность, а
это не рекомендуется [2, 11, 12]. 

Внутриматочная инсеминация в сочетании с контроли-
руемой стимуляцией яичников является эффективным ме-
тодом для женщин с эндометриозом легкой стадии, но эф-
фективность внутриматочной инсеминации без стимуля-
ции не доказана [2]. Назначение препаратов агонистов гона-
дотропин-рилизинг-гормона за 3–6 мес до ЭКО/ИКСИ в 
4 раза повышает шансы наступления беременности у жен-
щин с эндометриозом [11, 13]. 

Эндометриоз следует считать фактором акушерского
риска, требующим соответствующего ведения беременно-
сти [2]. Пациентки с эндометриозом, у которых беремен-
ность наступила с помощью вспомогательных репродук-
тивных технологий (ВРТ), имеют повышенный риск пред-
лежания плаценты и послеродовых кровотечений [14], а те,
кто забеременел спонтанно, имеют повышенный риск вы-
кидышей, преждевременных родов и плацентарных ослож-
нений [15]. Женщины, страдающие эндометриозом, во
время первой беременности имеют повышенный риск за-
держки внутриутробного развития плода, гестационного
диабета, преждевременного разрыва плодных оболочек и
преждевременных родов [16]. Пациентки с яичниковой эн-
дометриомой, достигшие беременности через ВРТ, вдвое
больше склонны к преждевременным родам и задержке
внутриутробного развития плода по сравнению с пациент-
ками с другими формами эндометриоза [17, 18]. Что каса-
ется неонатальных исходов у женщин, страдающих эндо-
метриозом, наблюдается повышение частоты мертворож-
дения независимо от использования ВРТ [19]. 

В последнее время увеличилось количество беременно-
стей, осложненных аденомиозом, однако влияние адено-
миоза на акушерский исход недостаточно изучено. Имею-
щиеся данные свидетельствуют о том, что у женщин, стра-
дающих аденомиозом, повышены риски выкидыша во 
II триместре беременности (12,2% против 1,2%, относитель-
ный риск – ОР 11,2, 95% доверительный интервал – ДИ
2,2–71,2), преэклампсии (18,3% против 1,2%, ОР 21,0, 95% ДИ
4,8–124,5), преждевременных родов (24,4% против 9,3%, ОР
3,1, 95% ДИ 1,2–7,2) и неправильного расположения пла-
центы (14,2% против 3,2%, ОР 4,9, 95% ДИ 1,4–16,3) по
сравнению с контрольной группой [20]. Эффективность
многих известных на сегодняшний день способов лечения
аденомиоза (даназолсодержащие внутриматочные устрой-
ства, агонисты гонадотропин-рилизинг-гормона, хирурги-
ческое лечение, эмболизация маточных артерий, фокуси-
рованный ультразвук) в улучшении шансов наступления бе-
ременности и профилактике акушерских осложнений не
доказана [21]. В настоящее время единственными надеж-
ными мерами по предупреждению акушерских осложнений
эндометриоза и аденомиоза являются адекватное консуль-
тирование женщин на этапе прегравидарной подготовки и
осознание врачом возможных исходов беременности. Всех
женщин с эндометриозом или аденомиозом следует ин-
формировать о рисках акушерских осложнений, связанных
с их основным заболеванием [22]. По-видимому, одним из
ключевых факторов, определяющих репродуктивные нару-
шения у женщин с эндометриозом/аденомиозом, является
патологическое состояние эндометрия. Выявлено наличие
сильной взаимосвязи между эндометриозом и хрониче-
ским эндометритом (ХЭ). ХЭ был найден у 52,94% пациен-
ток с эндометриозом и у 27,02% – не имеющих эндомет-
риоза [23]. ХЭ является частой причиной рецидивирующих
ранних потерь беременности и/или гибели плода [24]. В од-
ном исследовании ХЭ выявлен у 66% женщин с необъясни-
мыми повторными неудачными попытками ЭКО. Антибак-
териальная терапия позволила значительно повысить эф-
фективность программ ЭКО у данной категории пациенток
[25]. Согласно ретроспективному исследованию R.Yang со-
авт., у женщин с ХЭ показатели имплантации (18,6% против
4,9%) и прогрессирования беременности (29,3% против
7,4%) во время ВРТ значительно возросли после антибакте-
риальной терапии по сравнению с показателями до начала
лечения [26]. Однако важно отметить, что морфологически
верифицированный ХЭ часто имеет в основе аутоиммун-
ный генез и без доказанной персистенции причинно

значимого инфекта начинать лечение антимикробными
препаратами не следует [27]. 

СПКЯ – одна из самых распространенных эндокринопа-
тий, которая является причиной 80% случаев ановулятор-
ного бесплодия [28]. Инсулинорезистентность является ча-
стым проявлением заболевания, что обусловливает повы-
шенный риск развития у женщин с СПКЯ гестационного
диабета и метаболического синдрома с гипертонией, а ги-
пертония, в свою очередь, увеличивает риск развития пре-
эклампсии и отслойки плаценты [29]. Также при беремен-
ности, сопровождающейся СПКЯ, наблюдается повышен-
ный риск преждевременных родов и невынашивания, опе-
ративного родоразрешения и перинатальной смерти [30].
Акушерские осложнения при СПКЯ также связывают с ги-
перандрогенным состоянием, в частности концентрация
тестостерона в сыворотке перед зачатием прямо пропор-
ционально коррелирует с выраженностью осложнений бе-
ременности и обратно пропорционально коррелирует с
гестационным возрастом плода [31]. Более того, ожирение,
которое тесно связано с СПКЯ, является независимым фак-
тором риска акушерских осложнений (преждевременные
роды, гестационный диабет, преэклампсия и гипертензив-
ные осложнения беременности, макросомия плода) и сни-
жения числа благоприятных исходов беременностей после
применения ВРТ [32, 33]. Женщинам с ожирением, плани-
рующим беременность, следует рассмотреть программы по
снижению массы тела (до показателя индекса массы тела
менее 35 кг/м2) и программы долгосрочной тактики стаби-
лизации массы тела, а также предотвратить избыточную
прибавку массы тела при беременности [34]. Исследования
показывают, что женщины с высоким индексом массы тела
(ожирение) в возрасте 30–35 лет, имеющие бесплодие на
протяжении 2 лет и более, смогли достичь значительного
повышения частоты зачатия (88% против 54%) и живорож-
дения (71% против 37%) в результате снижения массы тела
на 10% [35]. Контроль массы тела достигается программой
модификации образа жизни, которая соединяет в себе
диету, повышение физической активности, поведенческую
терапию (психологические, поведенческие и антистресс-
направленные аспекты) [36]. 

Данные о хирургическом снижении массы тела свиде-
тельствуют о том, что риск развития у матери акушерских
осложнений, связанных с ожирением (гестационного диа-
бета, преэклампсии, гипертензивных расстройств и макро-
сомии плода), после бариатрического лечения снижается
[37]. Данные систематического обзора 2016 г. свидетель-
ствуют о том, что кломифена цитрат повышает веро-
ятность наступления беременности по сравнению с пла-
цебо (8–50% против 5% у контрольной группы), но может
снизить вероятность живорождения по сравнению с гона-
дотропином, однако частота таких осложнений остается
невысокой [38]. Летрозол по сравнению с кломифена цитра-
том характеризуется более высокими показателями живо-
рождения и наступления беременности, однако требуются
исследования более высокого качества в отношении дан-
ного факта [39]. Метформин рекомендуется использовать в
качестве адъювантной терапии для предупреждения син-
дрома гиперстимуляции яичников у женщин с СПКЯ, под-
вергающихся ВРТ [40]. Имеющиеся данные свидетель-
ствуют о том, что наличие миомы матки у беременной жен-
щины ассоциировано с неблагоприятными акушерскими
исходами, в частности наблюдается повышение риска
преждевременных родов [41], в особенности при большом
размере миоматозного узла (>5 см) [42]. Также миома матки
связана с повышением риска неправильного положения
плода, задержки внутриутробного развития плода, предле-
жания и отслойки плаценты [43, 44]. Подслизистые миома-
тозные узлы должны быть удалены для увеличения шансов
зачатия и улучшения исхода беременности, тогда как уда-
ление субсерозных узлов не рекомендуется. При наличии
необъяснимого бесплодия не рекомендуется также мио-
мэктомия интрамуральных узлов (при гистероскопически
установленном интактном эндометрии) вне зависимости
от их размера [45]. В последнее время возросла частота ати-
пичной гиперплазии и инвазивного рака эндометрия у
женщин репродуктивного возраста (<40 лет). В частности,



молодые женщины с СПКЯ и ассоции-
рованным с ним ожирением подвер-
жены повышенному риску развития
атипичной гиперплазии эндометрия
[46]. Для молодых женщин с атипич-
ной гиперплазией и инвазивным ра-
ком эндометрия может быть предпоч-
тительным лечение с сохранением
фертильности [47]. 

Что касается исходов беременности
после терапии прогестинами, система-
тический обзор, включающий 45 иссле-
дований, сообщает, что 41% женщин 
с атипичной гиперплазией и 35% – 
с раком эндометрия I стадии достигли
беременности (в общей сложности –
117 живорожденных) [48]. Известно,
что женщины, которым проводилось
хирургическое лечение цервикаль-
ной интраэпителиальной неоплазии
(конизация), имеют укороченную
шейку матки при беременности (в от-
личие от тех, кому лечение не прово-
дилось) [49]. Это значительно уве-
личивает риск преждевременных ро-
дов на сроке более 37 нед, риск пери-
натальной заболеваемости и смерт-
ности [50, 51]. Уменьшить риск преж-
девременных родов можно с помо-
щью целенаправленного цервикаль-
ного серкляжа [52].

Таким образом, исходя из понима-
ния ключевых аспектов этиопатоге-
неза указанных гинекологических за-
болеваний и, соответственно, об-
условливаемых ими репродуктивных
нарушений, чрезвычайно важным
компонентом их комплексной тера-
пии и профилактики на этапе прегра-
видарной подготовки является лечеб-
ная направленность на общие ключе-
вые звенья патологической цепи, ха-
рактеризующиеся нарушением мик-
роциркуляции и снижением анти-
оксидантной защиты. В указанных
аспектах терапии и профилактики ре-
продуктивных нарушений особое ме-
сто занимает дипиридамол, прежде
всего потому, что плейотропное про-
тивовоспалительное, антиоксидант-
ное и эндотелиопротективное дей-
ствия дипиридамола в дополнение к
классическому антитромботическому
и сосудорасширяющему эффектам
могут напрямую или опосредованно
повышать эффективность лечения за-
болеваний, в генезе которых задей-
ствовано нарушение указанных меха-
низмов [53]. В нашей стране дипири-
дамол известен в качестве лекарствен-
ного средства Курантил® («Берлин-
Хеми/А. Менарини», Италия), обла-
дающего высоким качеством. Гаран-
тией качества препарата является фар-
мацевтическое объединение «Группа
Менарини» (Menarini Group), имею-
щее безупречную репутацию произво-
дителя и разработчика лекарственных
препаратов с использованием новых
технологий в соответствии со стро-
жайшими стандартами GMP (надлежа-
щая производственная практика). При
ряде заболеваний (СПКЯ, эндомет-
риоз, аденомиоз), обусловливающих
репродуктивные нарушения, имеют
место убедительные доказательства

лечебной эффективности примене-
ния комбинированных оральных
контрацептивов (КОК) с учетом их по-
ложительных неконтрацептивных
свойств. Вместе с тем существует опре-
деленный риск развития венозного
тромбоза, связанный с использова-
нием КОК, особенно высокий в пер-
вые месяцы применения [54]. Частота
развития венозной тромбоэмболии
(ВТЭ) у женщин с СПКЯ выше, чем в
общей популяции [55]. Также у жен-
щин с СПКЯ чаще выявляются атеро-
склеротические сердечно-сосудистые
заболевания. Интенсивное лечение
ВТЭ или атеросклеротических сер-
дечно-сосудистых заболеваний на
ранних стадиях может уменьшить
риски развития других тромбогенных
состояний у женщин с СПКЯ [56]. Риск
развития ВТЭ у женщин с ожирением,
принимающих КОК, более чем в 
2 раза выше, чем у женщин с нормаль-
ной массой тела (+КОК) [57]. Жен-

щины с аденомиозом (объем матки 
100 см3 и более) могут быть подвер-
жены риску тромботических заболе-
ваний и иметь потенциальный риск
тромбоза, вместе с тем у части пациен-
ток с активированной коагуляцией во
время менструации активируется
фибринолиз, который обусловливает
меноррагию [58]. С учетом доказан-
ного риска возникновения тромбозов
на фоне приема КОК, особенно у жен-
щин в первые 3–12 мес применения, с
избыточной массой тела или ожире-
нием, старше 35 лет, табакокурением,
наличием других факторов сердечно-
сосудистого риска, целесообразно со-
четанное применение КОК с препара-
том, обладающим атиагрегантным и
антитромботическим эффектом.

В указанном контексте обосновано
сочетанное с КОК применение дипи-
ридамола ввиду его доказанной анти-
тромботической способности, кото-
рая реализуется за счет активации эн-
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догенных антитромботических систем и модуляции или
подавления протромботических процессов [59]. Для умень-
шения агрегации тромбоцитов на фоне приема КОК реко-
мендуется принимать препарат Курантил® №75 в суточной
дозе 75–225 мг (1–3 таблетки). Сочетанное применение
КОК и Курантила – необходимый союз эффективного ле-
карственного взаимодействия, позволяющий не только ни-
велировать риски приема КОК, но и потенцировать некон-
трацептивные терапевтические преимущества КОК. Соче-
танное применение препаратов направлено на сохранение
женского репродуктивного здоровья.

Существуют убедительные данные, свидетельствующие о
том, что применение антиоксидантов у женщин с эндомет-
риозом снижает хроническую тазовую боль, а также уровни
перитонеальных воспалительных маркеров. В частности,
N.Santanam и соавт. удалось обнаружить значительное сни-
жение уровней маркеров воспаления RANTES (p≤0,002), ин-
терлейкина-6 (p≤0,05) и МСР-1 (p≤0,01) после 8 нед анти-
оксидантной терапии женщин с эндометриозом (n=46) [60].
Дипиридамол обладает доказанной мощной антиоксидант-
ной активностью, в связи с чем его применение обосновано
там, где патофизиологические пути зависят от оксидатив-
ного стресса: атеросклероз, тромбоз, патология централь-
ной нервной системы, опухолевый процесс и др. [61]. Ре-
зультаты проведенного нами ранее исследования свиде-
тельствуют об эффективности применения препарата 
Курантил® в комплексной медикаментозной терапии миомы
матки в сочетании с аденомиозом с целью улучшения мик-
роциркуляции, профилактики гипоксии, тромботических
осложнений и улучшения реологических свойств крови, а
также иммуномодулирующего действия у данного контин-
гента больных [62]. Результаты другого ранее проведенного
нами исследования свидетельствуют об улучшении микро-
циркуляции и восстановления морфофункционального по-
тенциала эндометрия и в целом – повышении эффективно-
сти комплексной консервативной терапии ХЭ с использова-
нием препарата Курантил®, что является основанием реко-
мендовать этот препарат для лечения больных ХЭ [63]. 

Существуют данные, подтверждающие вклад дипирида-
мола в восстановление нормальной структуры и функции
плаценты у беременных с плацентарной недостаточ-
ностью [64]. Спонтанные преждевременные роды являются
важной причиной неонатальной смертности и заболевае-
мости. Имеются данные, свидетельствующие о том, что ма-
точно-плацентарная ишемия играет важную роль в этиоло-
гии спонтанных преждевременных родов [65, 66]. В иссле-
довании, которое сравнивало влияние антиагрегантного
лечения (ацетилсалициловая кислота + дипиридамол) на
риск спонтанных преждевременных родов, было отмечено
снижение данного риска на сроке менее 37 нед (ОР 0,93,
95% ДИ 0,86–0,996) и менее 34 нед гестации (ОР 0,86, 95%
ДИ 0,76–0,99) [66]. Считается, что такие осложнения бере-
менности, как преэклампсия, задержка внутриутробного
развития плода и преждевременная отслойка плаценты,
имеют общее происхождение и связаны с нарушением
функции плаценты. По данным крупного систематиче-
ского обзора (более 32 тыс. женщин), риск развития пре-
эклампсии снижается на 15% при применении антиагре-
гантов (низких доз ацетилсалициловой кислоты или дипи-
ридамола) в качестве профилактических мер (ОР 0,85, 95%
ДИ 0,78–0,92). Было отмечено также снижение на 8% риска
преждевременных родов до 37-й недели (ОР 0,92, 95% ДИ
0,88–0,97) и на 14% – риска младенческой смертности 
(ОР 0,86, 95% ДИ 0,75–0,98) [67]. 

В заключение следует отметить, что дипиридамол имеет
все основания для того, чтобы быть препаратом выбора на
этапе прегравидарной подготовки у женщин с гинекологи-
ческими заболеваниями, обусловливающими высокий
риск акушерских осложнений.
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М не, не только как рецензенту, но и как коллеге, дли-
тельное время работающей бок о бок с Владисла-
вом Ивановичем, хотелось бы выразить свое вос-

хищение его академическими знаниями во всех областях
акушерства и гинекологии.

В.И.Краснопольский – академик РАН, заслуженный дея-
тель науки Российской Федерации, заслуженный врач РФ –
в течение многих лет был директором Московского област-
ного НИИ акушерства и гинекологии. Президент Москов-
ского областного НИИ акушерства и гинекологии, заведую-
щий кафедрой акушерства и гинекологии ФУВ ГБУЗ «МО
МОНИКИ им. М.Ф.Владимирского», лауреат государствен-
ных премий. Книга посвящена диагностике, выявлению,
лечению и профилактике предрака и рака шейки матки
(РШМ). В ней представлена современная тактика ведения
пациенток с заболеваниями шейки матки, в частности с
цервикальной интраэпителиальной неоплазией (CIN) раз-
личной степени, особенности ведения девочек-подро-
стков, юных женщин, беременных, а также пациенток в
пост менопаузе, с описанием разных методов диагностики
и лечения, включая эксцизионные, хирургические, фарма-
кологические и другие методы. Особое внимание уделено
ВПЧ-вакцинации в качестве приоритетной для националь-
ных программ иммунизации. Отдельные разделы руковод-
ства посвящены проблеме РШМ, в том числе акушерской и
хирургической тактике при выявлении РШМ во время бе-
ременности.

Несмотря на то что РШМ – визуально доступное для ди-
агностики заболевание, развивающееся в результате про-
грессирования и малигнизации цервикальных интраэпи-
телиальных неоплазий, в России в течение многих лет оно
занимает 2-е место среди злокачественных новообразова-
ний у женщин до 45 лет и 1-е – по количеству потерянных
лет жизни (в среднем 26 лет) при ежегодном росте заболе-
ваемости РШМ у молодых женщин, особенно в возрастной
группе до 30 лет. Эти негативные тенденции при реальной
возможности предотвращения летальности, инвалидиза-
ции и сохранения репродуктивной функции при грамот-
ном использовании современных методов диагностики,
лечения и профилактики РШМ побудили автора издать
специальное руководство.

Московская область стала одним из субъектов РФ, где с
2008 г. начал осуществляться пилотный проект по иммуни-

зации девочек 12–13 лет против РШМ (руководитель про-
екта – академик РАН В.Н.Краснопольский). По данным Мос-
ковского областного НИИ акушерства и гинекологии, в
районах, где проводилась вакцинация девочек до 17 лет че-
тырехвалентной вакциной против вируса папилломы че-
ловека (ВПЧ), за 4 года (2008–2012 гг.) отмечено снижение
случаев возникновения аногенитальных бородавок на 42%
по сравнению с периодом до вакцинации.

На протяжении 10 лет в Московской области вакцина-
цией против ВПЧ охвачено 18 муниципальных районов и
привиты более 19 тыс. девочек. На основании данных ста-
тистических отчетов отмечено снижение заболеваемости
кондиломами со 127,2 до 23,6 на 100 тыс. девочек-подро-
стков до 18 лет, проживающих в Московской области.

В руководстве изложены положения о ВПЧ-вакцинации
как приоритетной для национальной программы иммуни-
зации, представлены европейские стандарты качества
лечения CIN, разные методы диагностики и лечения, в том
числе приоритетные эксцизионные методы. Книга содер-
жит современную классификацию РШМ, детальное описа-
ние оперативных вмешательств различными доступами с
иллюстрацией ключевых моментов операции, принципы
применения лучевой и химиотерапии. Отдельный раздел
руководства посвящен акушерской и хирургической так-
тике при выявлении РШМ во время беременности. 

Руководство безусловно окажет неоценимую помощь не
только врачам акушерам-гинекологам амбулаторного и
стационарного звена, но и хирургам, онкологам, иммуно-
логам, а также врачам других специальностей, имеющим
отношение к заболеваниям, связанным с ВПЧ-инфекций
(проктологам, оториноларингологам и др.), а также студен-
там-медикам, клиническим ординаторам и аспирантам. 

В.И.Краснопольский, прекрасный лектор и педагог, по-
святил руководство новому поколению онкогинекологов,
всем тем врачам, чей труд и стремление к профессиональ-
ному совершенству уже сегодня являются главной надеж-
дой медицины, в том числе применительно к профилак-
тике и лечению этого заболевания.

Хочется поздравить академика РАН В.И.Краснопольского
с замечательной идеей публикации трудов ведущих ученых
в виде «школы» и первым и прекрасным ее воплощением в
виде монографии (руководства), замечательно изданной и
крайне нужной для науки и практики.
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