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Согласно статистике, порядка 16–17% российских семей страдают бесплодием. О том, какую 
роль играют в решении этой проблемы вспомогательные репродуктивные технологии, насколько 

они эффективны и востребованы, с нашим корреспондентом беседует генеральный директор 
Международного центра репродуктивной медицины (МЦРМ), президент Российской ассоциации 

репродукции человека (РАРЧ), доктор медицинских наук, профессор 
Владислав Станиславович КОРСАК.

владислав коРСАк: 
«Сегодня существуют 
технологии, позволяющие 
вылечить бесплодие»

Лечение бесплодия

– Каков уровень современной 
репродуктивной медицины в 
России?
– Уровень достаточно высокий, 
не уступает среднеевропейскому. 
Мое утверждение базируется на 
реальных фактах, ведь РАРч в 
течение 15 лет собирает сведения 
и ежегодно публикует отчеты 
о результатах работы россий-
ских центров вспомогательных 
репродуктивных технологий 
(вРТ). Сегодня в России есть все, 
что представлено и в зарубеж-
ных центрах, – квалифициро-
ванные специалисты, современ-
ное оборудование, доступны все 
расходные лабораторные мате-
риалы и среды для культивиро-
вания эмбрионов, необходимые 
лекарства. в последнее время в 
нашей стране стремительно рас-
тет число центров вРТ, а по ко-
личеству лечебных циклов вРТ 
Россия вот уже несколько лет 
входит в десятку лидеров среди 
европейских стран, занимая 7-е 
место. однако наличие большого 

количества выполняемых циклов 
не означает, что потребности 
наших граждан в данном виде 
медицинской помощи удовлетво-
рены. информативным показате-
лем является число циклов вРТ в 
расчете на 1 миллион населения. 
в среднем в Европе этот показа-
тель составляет порядка 1000 ци-
клов, в Финляндии – более 1700, 
в Бельгии и Дании – около 2500. 
Согласно данным РАРч, в 2009 г. 
в России было выполнено 288,7 
циклов вРТ. Этого недостаточно, 
необходимо выполнять как ми-
нимум в 4 раза больше лечебных 
процедур. Так что потребность в 
этом виде лечения у российских 
граждан по-прежнему очень вы-
сокая.

– Доступны ли данные процеду-
ры все слоям населения?
– Сегодня практически во всех 
российских регионах существу-
ют специализированные цен-
тры и клиники вРТ. Абсолютное 
большинство из них являются 

Люди  События  Даты
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Актуальное интервью

негосударственными. клиники, 
а всего их насчитывается более 
100, имеют государственную ли-
цензию, в них на высоком про-
фессиональном и технологиче-
ском уровне проводится более 
70% всех лечебных циклов. при 
этом возможности многих рабо-
тающих центров вРТ использу-
ются не в полном объеме. к сожа-
лению, лечение с помощью вРТ в 
нашей стране доступно еще дале-
ко не всем нуждающимся. одной 
из основных причин является 
стоимость лечения. начиная с 
2007 г. руководители государства 
в своих выступлениях неодно-
кратно подчеркивали важность 
обеспечения нуждающихся рос-
сиян возможностью доступного 
лечения бесплодия с помощью 
вРТ. в последнее время государ-
ственная поддержка борьбы с 
бесплодием возросла, например, 
в 2011 г. были выделены сред-
ства федерального бюджета на 
проведение почти 10 тысяч ле-
чебных циклов. Эти денежные 
средства, в соответствии с за-
коном о бюджетном финансиро-
вании, направлены в 14 центров 
федерального подчинения, 9 из 
которых находятся в Москве и 
Санкт-петербурге, остальные – 
в иванове, Екатеринбурге, вол-
гограде, Ростове-на-Дону. приме-
чательно, что 4 центра работают 
меньше года, а один только что 
открылся. Сложилась ситуация, 
при которой высококвалифици-
рованные специализированные 
медицинские услуги можно по-
лучить фактически лишь в не-
скольких клиниках. например, 
пациенты из владивостока, где 
есть 2 центра, вынуждены лететь 
в Москву, минуя Благовещенск и 
еще десяток городов, где также 
есть центры вРТ.
отмечу и еще один социально-
экономический аспект. всем по-
нятно, что зачать ребенка без 
участия мужчины невозможно. 
но официальное освобождение 
от работы (больничный лист, 
справка о лечении) предоставля-
ется только женщине, даже в слу-

чаях, когда причиной бесплодия 
является болезнь мужа. Супруги 
вынуждены во время лечения 
жить далеко от дома и не меньше 
месяца снимать жилье. общие 
расходы граждан на такое лече-
ние по федеральной квоте суще-
ственно превышают стоимость 
всего лечения в негосударствен-
ном центре, например, для жите-
лей Дальнего востока и Сибири 
эти расходы в 2–4 раза превыша-
ют стоимость лечения по месту 
жительства. в связи с этим па-
циенты часто вынуждены отка-
зываться от выделенной квоты. 
в то же время они не могут вос-
пользоваться государственной 
поддержкой для обращения в 
клинику по месту жительства, к 
врачам, которых они знают и ква-
лификации которых доверяют.

– В чем заключаются основные 
причины женского и мужского 
бесплодия? 
– воЗ выделяет 22 причины 
женского и 16 причин мужского 
бесплодия, включая так называе-
мое «неустановленное», или «не-
объяснимое», бесплодие – этот 
диагноз ставится, когда никакой 
патологии доступными сегодня 
методами выявить не удалось, 
супруги считаются здоровыми, 
а беременность не наступает. 
Бесплодие – сложная проблема, 
до конца еще не изученная. не-
редки ситуации, когда проблема 
есть у обоих супругов, и не одна. 
Разных комбинаций встречает-
ся очень много, поэтому точную 
диагностику причин провести 
трудно, а иногда и невозможно – 

всегда есть вероятность того, что 
за выявленными заболеваниями 
скрывается еще и «неустановлен-
ная» причина.

– Какие диагностические ме-
тоды позволяют определять ту 
или иную форму бесплодия?
– Для мужчин самым информа-
тивным является исследование 
спермы – спермограмма. Специ-
алисты имеют возможность оце-
нивать состояние клеток, от ко-
торых непосредственно зависит 
оплодотворение. получить мате-
риал просто, а результаты анали-
за сразу указывают направление 
поиска причин, которые тоже не 
очень сложно установить. С жен-
ским бесплодием сложнее. Для 
получения ответа необходимо ис-
следовать гормоны, регулирую-
щие репродуктивную функцию, 
что нужно делать в определенные 
дни менструального цикла. Для 
оценки состояния органов жен-
ской половой сферы необходимы 
так называемые инвазивные вме-
шательства – диагностические 
операции, такие, например, как 
гистероскопия, лапароскопия. 
чрезвычайно важно не «растяги-
вать» во времени обследование – 
все исследования должны быть 
выполнены в течение 3 месяцев. 
Следует отметить, что сегод-
ня существуют универсальные 
технологии, позволяющие пре-
одолеть практически любое бес-
плодие, – это вспомогательные 
репродуктивные технологии, 
при которых отдельные или все 
этапы зачатия и раннего разви-
тия эмбрионов осуществляются 

Люди  События  Даты

Сегодня в России есть все, что представлено и в 
зарубежных центрах, – квалифицированные специалисты, 
современное оборудование, доступны все расходные 
лабораторные материалы и среды для культивирования 
эмбрионов, нужные лекарства. Необходимо, чтобы эти 
технологии были доступны всем бесплодным парам.
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Лечение бесплодия

вне организма женщины. под-
черкну: необходимо, чтобы эти 
технологии были доступны всем 
бесплодным парам.

– Какие методики ВРТ сегодня 
используются в центрах, какова 
их эффективность?
– вспомогательные репродук-
тивные технологии включают 
экстракорпоральное оплодотво-
рение, инъекцию сперматозоида 
в цитоплазму ооцита (икСи), 
рассечение оболочки эмбриона 
(хетчинг), донорство спермы и 
донорство ооцитов, донорство 
эмбрионов, суррогатное мате-
ринство, криоконсервацию гамет, 
эмбрионов, ткани яичника, пре-
имплантационную генетическую 
диагностику (пГД), операции 
для получения сперматозоидов 
из яичка, искусственную инсе-
минацию. по данным РАРч, ча-
стота наступления беременности 
в циклах вРТ практически оста-
ется неизменной с 2006 г., сниже-
ние и подъем этого показателя 
наблюдаются в пределах 1–1,5%. 
в целом с помощью методов вРТ 
ежегодно в стране рождается по-
рядка 14 тысяч желанных детей.

– Вы с сотрудниками цен-
тра ведете большую научно-
исследовательскую и просве-

тительскую работу. Насколько 
она была плодотворной в про-
шедшем году?
– За годы работы нашей неболь-
шой группой написано и опу-
бликовано более 200 статей, не-
сколько книг, адресованных как 
коллегам, так и пациентам. У нас 
прошли обучение и подготовку 
более 40 специалистов из разных 
регионов страны. наша группа 
участвовала в создании отделе-
ния вРТ в новом Федеральном 
специализированном перина-
тальном центре, который был 
открыт в конце 2010 г. в Санкт-
петербурге, много времени было 
уделено подготовке специали-
стов. в течение всего года мы 
курировали и непосредственно 
участвовали в проведении лечеб-
ных циклов вРТ по федеральным 
квотам. 928-я супружеская пара 
вступила в цикл в декабре 2011 г. 
Мы выполнили задание Мин-
здравсоцразвития России в срок 
и удовлетворены его резуль-
татами. в прошлом году нами 
было выпущено руководство по 
клинической эмбриологии, в ко-
тором рассказывается о работе 
нашей эмбриологической лабо-
ратории. когда мы работали над 
этой книгой, некоторые коллеги 
спрашивали: «Зачем вы раскры-
ваете свои секреты?» во-первых, 

на наш взгляд, передача опыта – 
это то, что позволяет улучшить 
качество помощи больным 
людям, а бесплодие, несомненно, 
является болезнью, так что это 
наша миссия. во-вторых, успех 
Эко зависит от точности соблю-
дения всех нюансов технологии, 
а для этого нужны не только спо-
собности, но и обучение, работа 
вместе с опытным специалистом. 
Таким образом, мы открыты и 
для коллег, и для пациентов.

– Каким был прошедший год 
для возглавляемой Вами Рос-
сийской ассоциации репродук-
ции человека? 
– в прошлом году наше про-
фессиональное сообщество от-
метило несколько знаменатель-
ных дат: 25-летие Эко в России, 
20-летие РАРч, 15-ю годовщину 
создания Регистра центров вРТ 
РАРч. празднование этих собы-
тий происходило во время XXI 
ежегодной конференции Россий-
ской ассоциации репродукции 
человека. в ней приняла участие 
Е. Донцова – первый советский 
«ребенок из пробирки». она при-
ехала с сыном – замечательным 
мальчуганом, который появился 
на свет обычным путем. в конфе-
ренции участвовали около 1000 
специалистов со всех уголков 
страны, а также из стран ближ-
него и дальнего зарубежья.

– Что самое важное в решении 
проблемы бесплодия?
– как я уже говорил, бесплодие – 
это болезнь, которую в ближай-
шее время вряд ли удастся окон-
чательно победить. но с ней 
можно и нужно бороться. Для 
преодоления бесплодия очень 
важно, как сказал в своем вы-
ступлении на Экономическом 
форуме в красноярске президент 
страны Д.А. Медведев, чтобы 
«наши граждане имели возмож-
ность выбора врача и лечебного 
учреждения вне зависимости от 
его формы собственности и места 
нахождения».  

Беседовала С. Евстафьева

национальный регистр центров вРТ РАРч располагает данными о 41 тысяче циклов, 
проведенных в России в 2009 г., известно о наступлении 13 220 беременностей. 
в программе Эко (данные 2009 г.) частота наступления беременности в расчете на 
цикл составила 33%, в расчете на пункцию – 34,4%, на перенос эмбрионов – 37,5%. 
в программе икСи данные показатели составили соответственно 32,6%, 33,4% и 
35,9%. частота наступления беременности в программе «Донорство ооцитов» в расчете 
на цикл отмечалась в 43,2%, на перенос эмбрионов – в 45,8%. Эти же показатели в 
программе переноса размороженных эмбрионов равнялись в расчете на цикл 24,9%, 
на перенос эмбрионов – 26,6%. в программе пГД частота наступления беременности в 
расчете на цикл составила 29%, на пункцию – 29,3%, а на перенос эмбрионов – 33,3%. 
в 2009 г. в 44 центрах вРТ в результате 524 циклов с участием суррогатных матерей 
наступило 216 беременностей.

NB
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Актуальность проблемы бесплодного брака объясняется высокой 
частотой этой патологии среди супружеских пар репродуктивного 
возраста. Частота бесплодных браков, согласно данным зарубежных 
и отечественных авторов, составляет 8–17% и не имеет тенденции 
к снижению. Ежегодно в мире регистрируется 2–2,5 млн новых случаев 
мужского и женского бесплодия [1, 3, 5]. В статье предлагаются 
алгоритмы обследования и лечения бесплодных супружеских пар.

Д. м. н., проф. Т.в. овСЯнниковА1, 2, д. м. н., проф. и.о. МАкАРов2, 
к. м. н. Д.п. кАМиЛовА1

Бесплодный брак: 
принципы диагностики 
и лечения

1 Клиника «Мать 
и дитя», Москва
2 ГОУ ВПО 
«Первый МГМУ 
им. И.М. Сеченова» 
МЗиСР РФ, 
кафедра акушерства 
и гинекологии ФППОВ

Бесплодный брак, значительно 
влияя на демографические 
показатели, приобретает не 

только медико-биологическое, но 
и социальное значение. Характер 
изменения демографических пока-
зателей ставит проблему бесплод-
ного брака в ряд наиболее важных 
в современной медицине практиче-
ски во всех регионах РФ.
Бесплодный брак – отсутствие бе-
ременности у супругов детородно-
го возраста в течение одного года 
регулярной половой жизни без 
применения каких-либо методов 
контрацепции.
Снижение эффективности лечения 
бесплодия в РФ зависит от следую-
щих факторов:
 ■ отсутствие у врачей, занимаю-

щихся проблемой бесплодного 
брака, достаточной информации 
о программах и современных 
методах лечения;

 ■ недостаточное количество ква-
лифицированных специалистов;

 ■ отсутствие взаимодействия меж-
ду врачами женских консуль-
таций, центров планирования 
семьи и гинекологических стаци-
онаров, занимающихся лечением 
бесплодия, – с одной стороны, и 
специалистами центров вспомо-
гательных репродуктивных тех-
нологий (вРТ) – с другой.

кроме того, важными параметрами, 
влияющими на эффективность ле-
чения бесплодия, являются возраст 
женщины и продолжительность 
бесплодного брака [2]. Много-
численные эпидемиологические и 
клинические исследования убеди-

тельно свидетельствуют о том, что 
репродуктивный возраст женщины 
ограничен. Так, если в популяции у 
женщин до 30 лет в течение одного 
года регулярной половой жизни без 
предохранения спонтанная бере-
менность наступает в 80% случаев, 
до 40 лет – в 25%, то после 40 лет – не 
более чем в 10% случаев [1, 5].
в группы риска в отношении воз-
можного бесплодия входят:
 ■ пациентки старше 35 лет;
 ■ супружеские пары при длитель-

ности бесплодия в этом и преды-
дущих браках более 5 лет;

 ■ женщины с невынашиванием 
беременности в анамнезе;

 ■ контингент женщин с нейроэн-
докринными нарушениями мен-
струального цикла;

 ■ пациентки с воспалительными 
заболеваниями женских поло-
вых органов, перенесенными до 
брака и в текущем браке;

 ■ женщины с подтвержденным ге-
нитальным эндометриозом;

 ■ пациентки после оперативных 
вмешательств на женских по-
ловых органах, особенно про-
веденных лапаротомическим 

доступом и/или в экстренном 
порядке.

Данный контингент пациенток 
нуждается в углубленном обследо-
вании, даже если при обращении в 
лечебное учреждение еще не стоит 
вопрос о лечении бесплодия. Такое 
обследование представляет собой 
программу активного выявления 
потенциально бесплодных супру-
жеских пар.
проводя обследование и лечение 
бесплодной супружеской пары, 
следует учитывать следующие 
основные положения стандартных 
протоколов:
 ■ при соблюдении алгоритма диа-

гностики бесплодия (воЗ, 1998) 
причины бесплодия следует 
устанавливать в течение 3–4 ме-
сяцев с момента обращения су-
пружеской пары;

 ■ гинеколог и уролог-андролог ра-
ботают в тесном контакте, про-
водя одновременное обследова-
ние обоих супругов и постоянно 
сравнивая результаты обследо-
вания;

 ■ после уточнения диагноза дли-
тельность непрерывного лечения 
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бесплодия до применения вРТ не 
должна превышать 1–1,5 лет;

 ■ в зависимости от причины бес-
плодия в браке средняя частота 
наступления беременности при 
применении традиционных ме-
тодов терапии (без использова-
ния вРТ) составляет 30–35% и 
зависит от причин бесплодного 
брака;

 ■ в случае неэффективности про-
водимой традиционной терапии 
в течение 1–1,5 лет решается во-
прос о направлении супружеской 
пары в клинику Эко (экстракор-
поральное оплодотворение).

Алгоритм обследования женщин, 
состоящих в бесплодном браке
1. Анамнез: сведения о количестве 
браков, характере бесплодия (пер-
вичное/вторичное), длительности 
бесплодия, количестве беременно-
стей в браках, их исходах и осложне-
ниях. особенности менструальной 
функции, нарушения менструаль-
ного цикла, вероятные причины и 
длительность. Анализ предыдущего 
обследования и лечения, примене-
ния противозачаточных средств и 
лекарственных препаратов, влияю-
щих на фертильность. Экстраге-
нитальные заболевания и опера-
тивные вмешательства, в том числе 
гинекологические; воспалительные 
заболевания женских половых ор-
ганов. особенности сексуальной 
жизни. влияние факторов окру-
жающей среды, профессиональных 
вредностей, вредные привычки (ал-
коголь, наркотики).
2. Клиническое обследование: опре-
деление иМТ (индекс массы тела); 
наличие гирсутизма; степень раз-
вития молочных желез и выделе-
ния из них; состояние щитовидной 
железы, кожных покровов и сли-
зистых; оценка общего состояния, 
гинекологический статус.
3. Инфекционный скрининг: ис-
следование на наличие хламидии, 
микоплазмы генитальной, гонореи, 
трихомонад, уреаплазмы, бакте-
риологический посев из половых 
органов – исследование флоры и 
определение ее чувствительности 
к антибиотикам, мазок на степень 
чистоты.
4. TORCH-комплекс: определение 
антител IgG и IgM к краснухе, ток-

соплазмозу, впГ (вирус простого 
герпеса) 1 и 2 типов, цМв (цитоме-
галовирус).
5. Гормональный скрининг: опре-
деление уровней прл (пролак-
тин), ЛГ (лютеинизирующий 
гормон), ФСГ (фолликулостиму-
лирующий гормон), эстрадиола, 
тестостерона, кортизола, 17-оп 
(17-оксипрогестерон), ДЭАС 
(дегидроэпиандростерон-сульфат), 
ТТГ (тиреотропный гормон), Т4 
своб. (свободный тироксин), АТ-ТГ 
(антитела к тиреоглобулину) и 
AT-по (антитела к тиреоидной пе-
роксидазе) проводится на 3-й день 
цикла при регулярных менструаци-
ях и на любой день – при наруше-
ниях менструального цикла. АМГ 
(антимюллеров гормон) определя-
ется по показаниям [3].
6. Ультразвуковое исследование 
органов малого таза, молочных 
желез у женщин до 45 лет и, при 
наличии показаний, щитовидной 
железы.
7. Рентгенологические методы: 
краниограмма, кТ (компьютер-
ная томография), МРТ (магнитно-
резонансная томография), маммо-
графия (женщинам старше 40 лет). 
ГСГ (гистеросальпингография) 
проводится однократно для опре-
деления состояния полости матки 
и маточных труб.
8. Гидросонография не является 
информативным методом для па-
циенток с бесплодием при первич-
ном обследовании и заменяет ГСГ!
9. Иммунологические методы 
определения антител IgC, IgM, IgA 
в цервикальной слизи и МАР-тест 
при исследовании спермы мужа.
10.  Эндоскопические методы обсле-
дования: лапароскопия и гистеро-
скопия с последующим раздельным 
диагностическим выскабливанием 
и гистологическим исследованием 
соскобов являются обязательными 
при обследовании пациенток с бес-
плодием. Без проведения данного 
обследования у 45–70% женщин 
диагноз остается неуточненным, а 
лечение – неэффективным!
в случае невыполнения всей про-
граммы обследования диагноз 
бесплодия окончательно не может 
быть установлен и лечение начи-
нать не рекомендуется, так как оно 
заведомо будет безуспешным.

Алгоритм обследования мужчин, 
состоящих в бесплодном браке
1. Анамнез: количество браков; 
первичное/вторичное бесплодие; 
длительность бесплодия; преды-
дущее обследование и лечение 
по поводу бесплодия; системные 
заболевания (сахарный диабет, 
нервные и психические заболева-
ния, туберкулез); лекарственные 
и другие методы терапии, влияю-
щие на фертильность. Уточняют-
ся оперативные вмешательства на 
органах урогенитального тракта; 
иппп (инфекции, передаваемые 
половым путем); врожденная и 
приобретенная патология репро-
дуктивной системы; сексуаль-
ная и эякуляторная дисфункция; 
экологические факторы, профес-
сиональные вредности и вредные 
привычки (курение, алкоголь, 
наркотики).
2. Клиническое обследование: из-
мерение роста и веса; определение 
наличия признаков гипоандроге-
нии, гинекомастии; андрологиче-
ское обследование гениталий, па-
ховой области и предстательной 
железы.
3. Инфекционный скрининг: см. 
алгоритм обследования женщин.
4. Другие лабораторные методы: 
исследование эякулята (разверну-
тая спермограмма), МАР-тест, кли-
нические анализы крови и мочи 
(по показаниям), анализ секрета 
простаты.
5. Дополнительные методы ис-
следования: определение уровней 
прл, ФСГ, тестостерона; термогра-
фия мошонки; краниограмма и кГ 
(при подозрении на аденому гипо-
физа); тестикулярная биопсия.
в результате комплексного обсле-
дования бесплодной супружеской 
пары установлено, что женское 
бесплодие составляет 70–75%, 
мужское – 35–40%.
Сочетание женского и мужского 
бесплодия встречается у 30–35% 
супружеских пар.

Этапы терапии бесплодного 
брака в зависимости от факторов 
бесплодия

Трубно-перитонеальный фактор
консервативному лечению в те-
чение 6–12 месяцев подлежат 
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пациентки после лапароскопи-
ческой коррекции выявленной 
патологии: сальпингоовариоли-
зиса, сальпингостомии, фимбрио-
пластики при спаечном процессе 
I–II степени. в случае отсутствия 
беременности повторное опера-
тивное лечение не показано и су-
пружеская пара направляется в 
клинику Эко [4].
пациентки с III–IV степенью спа-
ечного процесса и патологией 
маточных труб после уточнения 
диагноза сразу направляются в 
клинику Эко.

Генитальный эндометриоз
после лапароскопического уда-
ления очагов эндометриоза, эн-
дометриоидных кист яичников 
и сальпингоовариолизиса (в слу-
чае наличия спаечного процес-
са в малом тазу) в течение 3–6 
циклов в зависимости от стадии 
эндометриоза проводится тера-
пия агонистами гонадотропного 
рилизинг-гормона (аГнРГ), Да-
нолом, неместрапом, эстроген-
гестагенными препаратами. наи-
более эффективно применение 
при генитальном эндометриозе 
препаратов аГнРГ – Диферелина 
в дозе 3,75 мг 1 раз в месяц или 
11,25 мг 1 раз в 3 месяца. Длитель-
ность терапии колеблется от 3 до 
6 месяцев. в случае отсутствия бе-
ременности в течение 12 и более 
месяцев после завершения ком-
плексной терапии решается во-
прос о направлении супружеской 
пары в клинику Эко.
пациентки с генитальным эндо-
метриозом при III–IV степени 
спаечного процесса с нарушени-
ем проходимости маточных труб 
направляются в клинику Эко на 
фоне проводимой медикаментоз-
ной терапии или сразу после ее 
окончания после консультации с 
гинекологом клиники вспомога-
тельных репродуктивных техно-
логий [1].

Миома матки и доброкачественные 
кисты яичников
Лапароскопическая миомэкто-
мия (с/без подготовки аГнРГ) и 
при необходимости – стимуляция 
овуляции. наблюдение не более 
1–1,5 лет.

при проведении миомэктомии с 
помощью лапаротомии при отсут-
ствии патологии маточных труб и 
спаечного процесса – наблюдение 
и стимуляция овуляции в течение 
1–1,5 лет и последующая терапия 
методом Эко.
после удаления кист яичников при 
отсутствии патологии маточных 
труб – наблюдение и стимуляция 
овуляции по показаниям не более 
1–1,5 лет.

Мужской и иммунный факторы 
бесплодия
в зависимости от показателей 
спермограммы и результатов об-
следования мужа возможно про-
ведение иСМ (инсеминация спер-
мой мужа) или иСД (инсеминация 
спермой донора) в течение 3–6 
циклов. при неэффективной те-
рапии показано Эко, причем в 
подавляющем проценте случаев – 
проведение процедуры икСи (ин-
трацитоплазматическая инъекция 
сперматозоида) [5].
при сочетании женского и муж-
ского бесплодия, учитывая дли-
тельное и безуспешное лечение, а 
также возраст женщины старше 
35 лет, после уточнения факто-
ров бесплодия супружеской паре 
рекомендуется лечение в клинике 
Эко.

Эндокринные формы бесплодия [5]
при отсутствии патологии маточ-
ных труб и спаечного процесса 
в малом тазу, учитывая характер 
гормональных нарушений (клас-
сификация ановуляции воЗ, 1998), 
при гиперпролактинемии показа-
на терапия агонистами дофамина 
(бром эргокриптин, Достинекс), 
а при нормопролактинемии – сти-
муляция овуляции по стандартным 
протоколам в течение 1–1,5 лет. 
в случае отсутствия адекватного 
ответа на стимуляцию овуляции в 
течение 3–6 циклов и при подозре-
нии на снижение фолликулярного 
запаса яичников пациентка на-
правляется в клинику Эко.
при сочетании эндокринных 
форм бесплодия с трубно-пери-
тонеальным фактором вопрос о 
терапии решается в зависимости 
от характера органической пато-
логии.

В клинику ЭКО без обследования 
по предложенным алгоритмам ре-
комендуется направлять супруже-
ские пары:
 ■ после хирургического удаления 

обеих маточных труб;
 ■ при нарушениях проходимости 

маточных труб по данным ГСГ;
 ■ при синдроме резистентных или 

истощенных яичников (СРЯ, 
СиЯ);

 ■ при мужском и иммунном фак-
торах бесплодия;

 ■ пациенток старше 35 лет, незави-
симо от выявленной патологии;

 ■ при длительности бесплодного 
брака более 5 лет и неэффектив-
ной ранее проводимой терапии;

 ■ при настоятельном желании па-
циентки лечиться методами вРТ.

в этих случаях гинеколог назначает 
следующее предварительное обсле-
дование, необходимое для первич-
ной консультации в клинике Эко.
Женщины:
 ■ инфекционный скрининг (см. ал-

горитм обследования женщины);
 ■ мазок на онкоцитологию;
 ■ TORCH-комплекс (см. алгоритм 

обследования женщины);
 ■ гормональный скрининг: прл, 

ЛГ, ФСГ, эстрадиол, тестостерон, 
кортизол, ДЭАС, 17-оп, АМГ, 
ТТГ, Т4 своб., АТ-ТГ, АТ-по на 
2–3-й день менструального цик-
ла при регулярном ритме или 
на любой день при нарушениях 
менструального цикла, проге-
стерон на 21–23-й день менстру-
ального цикла;

 ■ УЗи органов малого таза;
 ■ УЗи молочных желез или мам-

мография (в зависимости от воз-
раста пациентки);

 ■ ГСГ (по показаниям);
 ■ кровь па СпиД, реакцию вас-

сермана, гепатит в и С;
 ■ группа крови и резус-фактор.

Мужчины:
 ■ кровь на СпиД, реакцию вас-

сермана, гепатит в и С;
 ■ группа крови и резус-фактор;
 ■ спермограмма, МАР-тест.

Супружеская пара предупрежда-
ется о возможном дополнитель-
ном обследовании после кон-
сультации специалиста клиники 
Эко, которое может быть прове-
дено по месту жительства или в 
клинике.  

Литература 
→ С. 74



10

Лечение бесплодия

Наиболее частой причиной неудачных попыток процедуры ЭКО 
является высокая частота патологии эндометрия. Результаты 

комплексного клинико-лабораторного обследования 117 пациенток 
с трубно-перитонеальной формой бесплодия подтвердили наличие 

хронического эндометрита у 72,4% пациенток. Рекомендовано 
у пациенток с трубно-перитонеальной формой бесплодия проводить 

детальное обследование состояния эндометрия, включающее 
гистероскопию с патоморфологическим и микробиологическим 

исследованием биоптатов. Перед процедурой ЭКО рекомендуется 
провести комплексное лечение – антибактериальную 

и иммуномодулирующую терапию, использование физических методов 
воздействия, а также несколько циклов гормональной терапии. 

к. м. н. А.А. ФЕокТиСТов, д. м. н., проф. Т.в. овСЯнниковА, 
к. м. н. Д.п. кАМиЛовА

Роль хронического 
эндометрита в клинике 
женского бесплодия

Клиники «Мать 
и дитя», Санкт-

Петербург, 
Москва

Х ронический воспалитель-
ный процесс в эндометрии 
является одной из важных 

причин бесплодия, неудачных 
попыток экстракорпорального 
оплодотворения (Эко) и невына-
шивания беременности. на фоне 
воспалительных процессов жен-
ских половых органов развивается 
нарушение пролиферации и нор-
мальной циклической трансфор-
мации эндометрия. Длительная 
и нередко бессимптомная перси-
стенция инфекционных агентов в 
эндометрии при наступлении бере-

менности приводит к выраженным 
изменениям в структуре ткани, 
препятствуя нормальной имплан-
тации и плацентации [1–3].
Согласно данным литературы, 
воспалительные изменения в эн-
дометрии у больных с трубно-
перитонеальной формой беспло-
дия диагностируются с частотой 
от 15 до 76% [1, 4, 5]. У пациенток с 
невынашиванием беременности в 
анамнезе частота бессимптомного 
морфологически верифицирован-
ного хронического эндометрита 
достигает 64% [4]. в случаях, когда 

прерывание беременности про-
текает с явлениями воспаления, 
бессимптомное персистирование 
условно-патогенных микроорга-
низмов наблюдается у 68% жен-
щин [4].
наиболее информативным мето-
дом диагностики хронического 
эндометрита – «золотым стан-
дартом» – является патоморфо-
логический метод исследования. 
однако гистологическая оценка 
состояния эндометрия возможна 
уже на первом этапе обследования – 
при проведении гистероскопии. 
выполнение этой инвазивной про-
цедуры проводится, как правило, 
по строгим показаниям, учитывая 
определенный риск развития до-
статочно серьезных осложнений. 
Тем не менее у пациенток, которые 
готовятся к программе Эко, ги-
стероскопия и раздельное диагно-
стическое выскабливание должны 
проводиться обязательно. Это 
обусловлено высокой частотой 
трубно-перитонеального беспло-
дия среди пациенток, обращаю-
щихся в клиники Эко (70%), и, 
соответственно, высокой частотой 
патологии эндометрия, что и яв-
ляется наиболее частой причиной 
неудачных попыток данной про-
цедуры [1, 6, 7].
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Целью настоящего исследова-
ния является изучение частоты, 
морфологической и микробио-
логической структуры хрониче-
ского эндометрита у пациенток с 
трубно-перитонеальной формой 
бесплодия и неудачными попыт-
ками Эко в анамнезе.

Материалы и методы 
исследования
основу данной работы состав-
ляют результаты комплексного 
клинико-лабораторного обсле-
дования 117 пациенток с трубно-
перитонеальной формой бес-
плодия, которые обратились в 
клинику «Мать и дитя» после 2–10 
неудачных попыток Эко в других 
клиниках.
возраст обследованных женщин 
колебался от 20 до 45 лет, со-
ставляя в среднем 33,6 ± 2,1 года. 
Длительность бесплодия варьи-
ровала от 1 года до 17 лет. пер-
вичное бесплодие отмечено у 41 
пациентки (35,1%), вторичное – 
у 76 (64,9%). Менструальный 
цикл был регулярным у всех 117 
женщин.

Согласно данным лапароскопии, 
выполненной до обращения в 
клинику, I степень распростране-
ния спаечного процесса (по клас-
сификации J.F. Hulka) выявлена у 
21 (17,9%) больной, II степень – у 
28 (23,9%), III степень – у 15 (12,9%) 
и IV степень – у 53 (45,3%).
Таким образом, трубно-пери-
тонеальный фактор бесплодия 
был подтвержден у всех обследо-
ванных пациенток, однако ранее 
Эко проводилось без уточнения 
состояния эндометрия.
в клинике «Мать и дитя» всем 117 
пациенткам была выполнена ги-
стероскопия и произведена биоп-
сия эндометрия с последующим 
патоморфологическим исследо-
ванием биоптата. Гистероскопия 
проводилась в первую фазу мен-
струального цикла – на 7–10-й 
день. Результаты гистероскопии 
представлены в таблице 1.
Согласно данным таблицы 1, 
после проведения гистероско-
пии нормальное состояние эндо-
метрия было диагностировано 
только у 45 женщин (38,5%). Ги-
стероскопические признаки (кри-

терии) хронического эндометрита 
обнаружены у 72 больных (61,5%) 
с трубно-перитонеальным бес-
плодием. Гиперемия слизистой 
отмечена у 31 женщины (26,4%), 
неравномерная толщина эндо-
метрия – у 22 (26,4%), выражен-
ный сосудистый рисунок – у 12 
(10,2%). Мелкие железистые или 
железисто-фиброзные полипы 
эндометрия были обнаружены 
у 7 пациенток (5,9%) исследуемой 
группы.
Результаты патоморфологическо-
го исследования эндометрия у па-
циенток с трубно-перитонеальной 
формой бесплодия и неудачными 
попытками Эко представлены 
в таблице 2.
Согласно данным таблицы 2, 
у 33 больных (27,6%) по данным 
гистологического исследования 
биоптатов состояние эндометрия 
не отличалось от нормы. Хрони-
ческий эндометрит был верифи-
цирован у 84 пациенток (72,4%). 
Среди морфологических крите-
риев хронического эндометрита 
наиболее часто встречалась оча-
говая или диффузная лимфоидная 

Данные гистероскопического исследования
Число пациенток (n = 117)

Абсолютное число %
патологические изменения не выявлены 45 38,5
критерии хронического эндометрита, из них: 72 61,5

 ■ гиперемия слизистой 31 26,4
 ■ неравномерная толщина эндометрия 22 18,8
 ■ выраженный сосудистый рисунок 12 10,2
 ■ небольшие железисто-фиброзные или фиброзные полипы эндометрия 7 5,9

итого 117 100

Данные патоморфологического исследования
Число пациенток (n = 117)

Абсолютное число %
патологические изменения не выявлены (слизистая в стадии пролиферации) 33 27,6
патоморфологические критерии хронического эндометрита, из них: 84 72,4

 ■ очаговая или диффузная лимфоидная инфильтрация 52 44,6
 ■ фиброз стромы 12 10,3
 ■ очаговая гиперплазия базального слоя эндометрия 5 4,5
 ■ плазмоцитоклеточая инфильтрация 4 3,4
 ■ полный патоморфологический вариант хронического эндометрита 

(включающий в себя пункты выше) 11 9,6

итого 117 100,0

Таблица 1. Результаты гистероскопического исследования эндометрия у пациенток с трубно-перитонеальной 
формой бесплодия и неудачными попытками ЭКО

Таблица 2. Результаты патоморфологического исследования эндометрия у пациенток с трубно-перитонеальной 
формой бесплодия и неудачными попытками ЭКО
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инфильтрация эндометрия, кото-
рая в гистологическом заключе-
нии была выявлена у 52 женщин 
(44,6%). Фиброз стромы был от-
мечен в патоморфологическом за-
ключении у 12 пациенток (10,3%), 
очаговая гиперплазия базального 
слоя эндометрия – у 5 больных 
(4,5%). У 11 женщин (9,6%) в па-
томорфологическом заключении 
было отмечено несколько призна-
ков хронического эндометрита.
Для клиницистов, занимающихся 
проблемами бесплодия и невына-
шивания беременности, пред-
ставляет интерес сравнительная 
характеристика результатов ги-
стероскопического и патоморфо-
логического исследований био-
птатов эндометрия у больных 
исследуемой группы (табл. 3).
Согласно данным, представлен-
ным в таблице 3, при проведении 
гистероскопии патологические 
изменения эндометрия по типу 
хронического эндометрита вы-
явлены у 72 пациенток (61,5%), 
в то время как в результате пато-
морфологического исследования 
хронический эндометрит был диа-
гностирован у 84 больных (72,4%). 

из этого следует, что даже при от-
сутствии выраженных признаков 
хронического воспалительного 
процесса в полости матки необ-
ходимо в обязательном порядке 
проводить раздельное диагно-
стическое выскабливание эндо-
метрия, особенно у пациенток с 
воспалительными заболеваниями 
органов малого таза и трубно-
перитонеальным фактором бес-
плодия.
Микробиологическое исследо-
вание биоптатов эндометрия 
проведено всем пациенткам ис-
следуемой группы. в связи с 
тем что при взятии биопсийно-
го материала из полости матки 
и прохождении инструментов 
через цервикальный канал воз-
можно появление в материале 
влагалищной микрофлоры, не-
посредственно перед проведе-
нием гистероскопии проводился 
забор материала из цервикаль-
ного канала для бактериологи-
ческого исследования (с целью 
учета таких случаев). Результаты 
микробиологического исследова-
ния биоптатов эндометрия при-
ведены в таблице 4.

как свидетельствуют данные та-
блицы 4, при комплексном ми-
кробиологическом исследовании 
биоптатов эндометрия рост па-
тогенных и условно-патогенных 
микроорганизмов был отмечен у 
12,4% пациенток без патологиче-
ских изменений эндометрия и у 
20,3% больных с хроническим эн-
дометритом.
Среди пациенток с гистологиче-
ски верифицированным диагно-
зом хронического эндометрита 
рост возбудителей, вызывающих 
иппп (Chlamydia trachomatis, 
Mycoplasma hominis и Ureaplasma 
urealyticum), отмечен в 13,1% 
случаев и другой бактериальной 
флоры – в 7,2%, составляя в итоге 
20,3%.
в то же время в группе пациенток, 
у которых при гистероскопии и 
морфологическом исследовании 
воспалительных изменений эндо-
метрия выявлено не было, рост па-
тологической микрофлоры, в том 
числе и хламидийной инфекции, 
не выявленной при исходной пцР-
диагностике, составлял 12,4%.
по результатам микробиологи-
ческого исследования биоптатов 

Таблица 3. Сравнительный анализ данных гистероскопического и патоморфологического исследований биоптатов 
эндометрия

Данные

Число пациенток (n = 117)
Данные гистероскопического 

исследования
Данные патоморфологического 

исследования
Абсолютное 

число % Абсолютное 
число %

патологические изменения не выявлены 45 38,5 33 27,6
Хронический эндометрит 72 61,5 84 72,4

Параметры

Число пациенток (n = 117)
Хронический эндометрит 

(n = 84)
Эндометрий в стадии пролиферации 

(патологии не выявлено) (n = 33)
Абсолютное число % Абсолютное число %

Рост не обнаружен 67 79,7 29 87,6
Рост выявлен: 17 20,3 4 12,4

 ■ Chlamydia trachomatis 8 9,5 2 6,2
 ■ Mycoplasma hominis 2 2,4 – –
 ■ Ureaplasma urealyticum 1 1,2 – –
 ■ Esherichia coli 2 2,4 – –
 ■ Staphilococcus aureus 1 1,2 1 3,1
 ■ Streptococcus в 1 1,2 – –
 ■ Lactobacyllus spp. 2 2,4 1 3,1

Таблица 4. Результаты микробиологического исследования биоптатов эндометрия у пациенток с трубно-
перитонеальной формой бесплодия и неудачными попытками ЭКО
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эндометрия и данным гистоло-
гического исследования эндоме-
трия было проведено комплекс-
ное лечение, которое включало в 
себя антибактериальную и имму-
номодулирующую терапию, ис-
пользование физических методов 
воздействия, а также несколько 
циклов циклической гормональ-
ной терапии.
комплексное лечение хрониче-
ского эндометрита проведено у 
84 пациенток, и после проведения 
программы Эко беременность 
наступила у 52,3% из них.

Обсуждение результатов
проблеме маточного фактора 
бесплодия посвящены многие 
исследования. Матка является 
важнейшим органом-мишенью 
репродуктивной системы, и 
поэтому любые патологические 
влияния, в том числе инфекци-
онные, приводят к нарушению 
ее анатомо-функционального со-
стояния, способствуя нарушению 
процессов имплантации.
одним из наиболее часто встре-
чающихся патологических из-
менений эндометрия являет-
ся хронический эндометрит. 
в нашем исследовании хрони-
ческий эндометрит был под-
твержден у 72,4% пациенток с 
трубно-перитонеальной формой 
бесплодия. Ранее в исследовани-
ях и.Е. корнеевой отмечалось, 
что распространенность хрони-
ческого эндометрита у женщин 
с бесплодием составляет 22%, 
а у пациенток с трубным фак-
тором – 70% [1]. Согласно дан-
ным F. Polisseni и соавт. (2003) и 
M. Fatemi и соавт. (2009), частота 
эндометрита у пациенток с бес-
плодием в общем по группе со-
ставляет 12% и 15% соответствен-
но. в последнем исследовании 
показано, что процент наступле-
ния беременности в группе паци-
енток с/без эндометрита состав-
лял 11% и 58% соответственно [8]. 
по данным M. Hinckley и соавт. 
(2003), первое ранговое место в 
структуре патологических изме-
нений матки и эндометрия при 
бесплодии занимают полипы 
эндометрия, а второе – хрониче-
ский эндометрит [7].

чем обусловлена такая большая 
вариабельность данных? по на-
шему мнению, с одной стороны, 
это связано с различной струк-
турой бесплодного брака в нашей 
стране и в развитых странах Ев-
ропы [1]. С другой стороны, это 
может быть обусловлено ранним 
выявлением и лечением воспали-
тельных процессов женских по-
ловых органов при проведении 
профилактического обследова-
ния. кроме того, существуют раз-
личия в трактовке морфологиче-
ских результатов исследования. 
Гистологическими критериями 
хронического эндометрита яв-
ляются плазмоцитоклеточная и 
лимфоцитоклеточная инфиль-
трация стромы, гиперплазия 
базального слоя эндометрия, 
фиброз стромы, склероз стенок 
спиральных артерий эндометрия 
[9]. во многих зарубежных иссле-
дованиях единственным крите-
рием хронического эндометрита 
является наличие плазмоцито-
клеточной инфильтрации [2, 3].
при проведении исследования 
по уточнению морфологиче-
ской структуры хронического 
эндометрита только у 11 (9,6%) 
пациенток нами выявлен так на-
зываемый полный патоморфоло-
гический вариант, включающий 
все типичные гистологические 
критерии хронического эндоме-
трита: плазмоцитоклеточную и 
лимфоцитоклеточную инфиль-
трацию стромы, гиперплазию ба-
зального слоя эндометрия, скле-
роз стенок спиральных артерий, 
фиброз стромы. наиболее часто 
в гистологическом заключении 
выявляли рассеянную диффуз-
ную или очаговую лимфоидную 
инфильтрацию – почти у поло-
вины (44,6%) исследуемых жен-
щин. наличие плазмоцитокле-
точной инфильтрации отмечено 
лишь у 4 (3,4%) пациенток. наши 
данные аналогичны результатам 
других исследований. Так, в ра-
ботах А.в.  Шуршалиной (2004) 
показано, что наиболее часто 
встречающимся критерием хро-
нического эндометрита являет-
ся лимфоцитарная инфильтра-
ция стромы, отмеченная в 74,% 
случаев [4].

Согласно полученным нами дан-
ным, при уточнении микробио-
логической структуры хрониче-
ского эндометрита в результате 
бактериологического и бактерио-
скопического исследования био-
птатов эндометрия рост микро-
организмов выявлен лишь у 
каждой пятой больной (17,4%). 
в работе, проведенной груп-
пой ученых (E. Cicinelli и соавт., 
2008), показано, что рост ми-
кроорганизмов отмечен в 73,1% 
биоптатов эндометрия, причем 
в 58% случаев выявлены условно-
патогенные микроорганизмы, 
в 10% – Ureaplasma urealyti-
cum, лишь в 2,7% – Chlamydia 
trachomatis [5].
в заключение следует отметить, 
что у подавляющего числа паци-
енток с трубно-перитонеальной 
формой бесплодия и неудачными 
попытками Эко диагностирует-
ся поражение эндометрия в виде 
хронического эндометрита. Дан-
ный факт требует более деталь-
ного обследования состояния 
эндометрия, включающего в себя 
гистероскопию с патоморфоло-
гическим и микробиологическим 
исследованием биоптатов перед 
проведением сложного и практи-
чески последнего этапа лечения 
бесплодного брака – Эко.  

У подавляющего числа пациенток с трубно-
перитонеальной формой бесплодия 
и неудачными попытками ЭКО 
диагностируется поражение эндометрия 
в виде хронического эндометрита. 
Данный факт требует более 
детального обследования состояния 
эндометрия, включающего в себя 
гистероскопию с патоморфологическим 
и микробиологическим исследованием 
биоптатов перед проведением сложного 
и практически последнего этапа лечения 
бесплодного брака – ЭКО.

Литература 
→ С. 74
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Витаминная недостаточность у новорожденных является следствием 
субнормальной обеспеченности витаминами организма матери, 

причинами которой являются нарушения в питании беременных 
женщин и кормящих матерей. У кормящих матерей, не получающих 
дополнительной поддержки витаминно-минеральными комплексами, 

содержание микронутриентов в молоке снижено, что приводит 
к развитию выраженного полигиповитаминоза и полигипоэлементоза 

у детей на грудном вскармливании. В период подготовки к беременности 
оптимальным является физиологический подход к коррекции дефицита 

витаминов, например, использование комплекса Прегнакеа или других 
безопасных комплексов для беременных, сбалансированных по составу 

и дозировкам микронутриентов.

Д. м. н., проф. о.А. ГРоМовА

Физиологический подход 
к витаминно-минеральной 
коррекции у беременных

РСЦ Института 
микроэлементов 

ЮНЕСКО, Москва

ГБОУ ВПО 
«Ивановская 

государственная 
медицинская 

академия» 
Минздравсоц-

развития 
России, кафедра 

фармакологии 
и клинической 
фармакологии, 

г. Иваново

исследования последних 
десяти лет, проводимые 
лабораторией обмена ви-

таминов и минеральных веществ 
института питания РАМн, сви-
детельствуют о широкой распро-
страненности дефицита витами-
нов среди беременных женщин во 
всех регионах нашей страны. Де-
фицит витаминов группы в выяв-
ляется у 20–100% обследованных, 
аскорбиновой кислоты – у 13–50%, 
каротиноидов – у 25–94% при от-
носительно хорошем уровне обе-
спеченности витаминами А и Е. 
наиболее часто отмечается дефи-
цит железа, йода, кальция, цинка, 
хрома, фолиевой кислоты, биоти-
на, витаминов А, D, в1, в6 [1, 2]. 
чаще всего витаминная недоста-
точность у новорожденных явля-
ется следствием субнормальной 

обеспеченности  витаминами 
организма матери, причинами 
которой являются нарушения в 
питании беременных женщин и 
кормящих матерей. У кормящих 
матерей, не получающих допол-
нительной поддержки витаминно-
минеральными комплексами, 
содержание микронутриентов в 
молоке снижено, что приводит к 
развитию выраженного полиги-
повитаминоза и полигипоэлемен-
тоза у детей на грудном вскармли-
вании. Таким образом, вследствие 
дефицита  железа, меди и марганца 
у женщины в период беременно-
сти и кормления грудью у ребенка 
развивается дефицит тех же ми-
кронутриентов.
в настоящее время можно говорить 
о двух подходах к микронутри-
ентной коррекции у беременных.

первый подход предполагает прием 
какого-то определенного витамина, 
например, только фолиевой кисло-
ты (монотерапевтический подход 
был предложен для России, стран 
Африки и Латинской Америки во 
время первой волны экономиче-
ского кризиса 2007–2009 гг.). при-
верженцы монотерапевтического 
направления обосновывают такой 
подход необходимостью борьбы с 
полипрагмазией и экономией фи-
нансирования. Риск тератогенеза 
действительно снижается даже 
при дотации одной только фо-
лиевой кислоты в преконцепции 
и в I триместре. но при дотации 
всех эссенциальных микронутри-
ентов риск тератогенеза дополни-
тельно снижается еще на 20%. Это 
доказано профессором Эндрю 
цейцелем (Andrew E. Czeizel) в 
долговременном наблюдении за 
беременными и новорожденны-
ми в венгрии. при назначении 
витаминно-минерального ком-
плекса Элевит пронаталь риск по-
роков развития снижался на 20% 
по сравнению с использованием 
только фолиевой кислоты [3, 4].
негативные последствия моноте-
рапевтического подхода к нутри-
циальной коррекции подробно 
рассмотрены в многочисленных 
статьях и монографиях [5–11].
второй подход – комплексное ис-
пользование витаминов и микро-
нутриентов – применяется, напри-
мер, в Англии (прегнакеа и др.), 
в Германии (Фемибион) и в ряде 
других стран. Эффективность 
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приема витаминов отчетливо про-
является при гипо- и авитами-
нозах у беременных. например, 
дотация пиридоксина в дозах, по-
крывающих 50–100% от физиоло-
гической потребности, способна 
купировать тошноту в I триме-
стре, обусловленную гиповитами-
нозом витамина в6.
Рассмотрим более подробно не-
сколько убедительных примеров 
коррекции витаминов при бере-
менности.

Витамин А
Бета-каротин – это смесь нату-
ральных каротиноидов, предше-
ственник витамина А. витамин А 
необходим уже на начальных ста-
диях формирования сердца, систе-
мы кровообращения и мозгового 
пузыря эмбриона. недостаток ви-
тамина А в этот критический пери-
од развития эмбриона приводит к 
тяжелым формам врожденных по-
роков развития (впР) или ранней 
смерти [12]. в экспериментах на 
животных показано, что нарастаю-
щий дефицит витамина А приво-
дит к дозозависимому сокращению 
заднего мозга эмбриона у крыс [13], 
нарушениям развития гортани 
крыс [14], к высокой перинаталь-
ной смертности, тяжелой атаксии, 
затруднению сосания и слепоте у 
телят [15]. пограничная недоста-
точность витамина А приводит 
к врожденной патологии почек у 
крыс (дефицит нефронов) [16].
наблюдения у 22 новорожденных 
с врожденной диафрагмальной 
грыжей и 34 здоровых новорож-
денных показали, что новорож-
денные с данным впР имели зна-
чительно более низкие уровни 
ретинола (0,60 и 0,76 ммоль/л; 
p = 0,003) и ретинол-связывающего 
белка (РСБ) (5,42 против 7,11 мг/л; 
p = 0,02), чем здоровые ново-
рожденные. отношение шансов 
(оШ) для уровня ретинола менее 
0,61 ммоль/л составило 11,1 (95% 
доверительный интервал (Ди) 
2,54–48,66; p = 0,001); для РСБ < 
4,5 мг/л – 4,0 (95% Ди 1,00–15,99; 
p = 0,05) [17]. исследование «слу-
чай – контроль», проводившееся 
в Дании в течение 4 лет, показало, 
что более высокие уровни вита-
мина А, потребляемого с пищей 

и поливитаминами, соответство-
вали снижению риска «заячьей 
губы» [18].
У новорожденных запасы вита-
мина А в печени крайне малы, их 
формирование происходит за счет 
витамина А, получаемого из груд-
ного молока.
общепринято биологическую ак-
тивность витаминов выражать в 
так называемых международных 
единицах (МЕ). 1 МЕ витамина А 
соответствует биологической ак-
тивности 0,3 мкг ретинола или ре-
тиналя, 0,344 мкг ретинилацетата, 
0,55 мкг ретинилпальмитата, 1,8 мкг 
бета-каротина. кроме того, исполь-
зуются «ретиноловые эквивален-
ты» (РЭ): 1 РЭ соответствует 1 мкг 
ретинола, 1,15 мкг ретинил ацетата, 
1,82 мкг ретинилпальмитата, 
6 мкг бета-каротина. например, 
в прегнакеа витамин А включен 
в виде бета-каротина (4,2 мг).
Тератогенные свойства сверх-
высоких доз витамина А (более 
8000–10000 МЕ) известны с на-
чала 50-х гг. прошлого века. Более 
40 лет назад воЗ определила суточ-
ную норму витамина А 3300 МЕ, 
учитывая, что этот витамин имеет 
длительный период полужизни 
(до 21 дня) и, следовательно, об-
ладает кумулятивным эффектом 
[19]. Тератогенные свойства избыт-
ка ретиноидов доказаны в экспе-
риментах на животных, сведения 
о них включены в учебник фар-
макологии для студентов 2–3-го 
курса медицинских вузов [20].
высокая тератогенная активность 
ретиноидов была подтверждена и в 
исследованиях на людях. например, 
в исследовании 22 748 беремен-
ных, проведенном в 1986–1994 гг. 
в США, беременные получали 
более 10000–15000 МЕ витами-
на А. Результаты исследования 
показали 5-кратное повышение 
риска тератогенеза плода у жен-
щин, употреблявших более 10 000 
МЕ/сут витамина А [21]. в другом 
исследовании беременным давали 
еще большие дозы витамина А – 
25000–50000 МЕ/сут, причем авто-
ры были удивлены (!) тем фактом, 
что риск врожденных дефектов 
увеличивается уже при дозе 25000 
МЕ/сут, которую исследователи не 
считали высокой [22].

Витамин Е
в 1936 г. впервые было установле-
но, что витамин Е является диетар-
ным фактором фертильности крыс 
[23], в связи с чем он был назван 
токоферолом (от греч. τόκος – де-
торождение и φέρειν – приносить). 
Следует подчеркнуть, что любой 
эссенциальный микроэлемент яв-
ляется фактором фертильности. 
например, витамин С, откры-
тый в свое время как антицин-
готный фактор [24]; витамин в1, 
открытый как фактор профилак-
тики неврологического расстрой-
ства бери-бери, также является 
фактором фертильности: при зна-
чительном дефиците витамина в1 
в организме беременность не раз-
вивается [25]. Дотации витамина Е 
значительно уменьшают риск раз-
вития таких пороков у крыс, как 
низкая посадка ушных раковин, 
малые размеры щитовидной и 
вилочковой желез, отсутствие па-
ращитовидных желез, смещение 
аорты, дефекты межжелудочковой 
перегородки сердца [26]. в иссле-
довании 206 матерей, родивших 
ребенка с расщелиной верхнего 
неба, и 203 матерей в группе кон-
троля потребление растительных 
белков, клетчатки, бета-каротина, 
аскорбиновой кислоты, альфа-
токоферола, железа и магния 
было значительно ниже у матерей, 
родивших детей с данным врож-
денным пороком [27]. в исследо-
вании 55 случаев гастрошизиса 
(врожденный дефект брюшной 
стенки) и 182 человек в контроль-
ной группе низкое потребление 
альфа-каротина (оШ 4,6; 95% Ди 
2,2–9,5), бета-каротина (оШ 3,1; 
95% Ди 1,6–6,0); витамина С 
(оШ 2,2; 95% Ди 1,5–7,8) и вита-
мина Е (оШ 2,3; 95% Ди 1,2–4,4) 
соответствовало повышенному 
риску гастрошизиса [28].
в настоящее время дозы витамина Е 
измеряются в международных еди-
ницах (МЕ); 1 МЕ соответствует 
0,67 мг токоферола или 1 мг токо-
ферола ацетата. Минимальная су-
точная потребность в витамине Е 
составляет для грудных детей – 3–
4 МЕ (обычно полностью получа-
ют с молоком матери); для детей 
дошкольного возраста – 6–7 МЕ; 
для школьников – 7–8 МЕ; для муж-
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чин – 10 МЕ; для женщин – 8 МЕ; 
для беременных и кормящих жен-
щин – 10–15 МЕ. препарат пре-
гнакеа содержит физиологическую 
дозу витамина Е (20 мг) в виде D-α-
токо ферола сукцината (21 мг).

Фолиевая кислота
период внутриутробного разви-
тия характеризуется очень высо-
ким темпом деления клеток, что 
требует адекватной обеспеченно-
сти факторами роста, в том числе 
фолатами. У беременных дефицит 
фолиевой кислоты и фолатов уве-
личивает риск развития невына-
шивания, частичной или полной 
отслойки плаценты, спонтанного 
аборта, мертворождения, разви-
тия врожденных пороков и ги-
потрофии плода, послеродового 
кровотечения. положительный 
эффект умеренных доз фолиевой 
кислоты (до 400 мкг/сут) в отно-
шении профилактики врожден-
ных дефектов подтверждается 
многочисленными клинически-
ми исследованиями [29–32] (так, 
в препарат прегнакеа включено 
400 мкг фолиевой кислоты).
взаимосвязь между дефицитом фо-
латов и риском пороков развития, 
а также вопросы дозировки фола-
тов – одна из наиболее изученных в 
современном акушерстве тем. Здесь 
следует упомянуть о так назы-
ваемой фортификации продуктов 
питания. некоторые страны (на-
пример, США) стремятся решить 
проблему дефицита фолатов путем 
добавления фолиевой кислоты к 
наиболее широко употребляемым 
продуктам, таким как хлеб и ма-
кароны, в количестве 100–300 мкг 
на 100 г продукта. Это называется 
фортификацией продуктов посред-
ством фолиевой кислоты. в самом 
деле, съев два сэндвича и порцию 
макарон, обычная американская 
женщина получит физиологиче-
ски необходимую дозу фолатов 
(300–500 мкг/сут). однако следует 
учесть, что средний американец 
потребляет около 4000 ккал/сут, из 
которых 46% приходится именно 
на углеводы. Таким образом, реаль-
ное употребление фолатов в этом 
случае может превысить рекомен-
дованный уровень (400 мкг/сут) 
в 5–10 раз.

Следует еще раз предупредить об 
опасности искусственной фолие-
вой фортификации повсеместно 
используемых пищевых продук-
тов. в США фортификация прово-
дится уже более 10 лет, при этом 
учитываются только позитивные 
результаты профилактики дефек-
та нервной трубки (ДнТ) (сни-
жение частоты рождения детей с 
ДнТ от 4–5 случаев на 1000 ново-
рожденных до 1:1000), а долговре-
менные побочные эффекты такого 
рода экспериментов в масштабе 
населения целой страны полно-
стью игнорируются. 
Европейские страны (особенно 
Франция, Финляндия, велико-
британия, Швейцария) намного 
осторожнее в этом вопросе. важ-
ным аргументом для длительной 
отсрочки введения фортифика-
ции, например, в великобрита-
нии стала оценка соотношения 
эффективности и безопасности 
фортификации продуктов в мас-
штабах страны. проведенное 
экспертами (A.D. Smith и соавт., 
2008) прогнозирование результа-
тов введения в великобритании 
фортификации на основе уже 
имеющихся данных десятилетне-
го американского эксперимента 
указывает на гигантскую диспро-
порцию между эффективностью и 
безопасностью [33]. в самом деле, 
введение фортификации может 
обеспечить профилактику 80–160 
случаев рождения детей с ДнТ 
в год. в то же время от 400 000 
до 800 000 англичан получат дозу 
фолиевой кислоты, превышаю-
щую физиологическую норму в 
2–3 раза. Таким образом, повсе-
местная фортификация продук-
тов неизбежно будет приводить 
к гиперпотреблению фолиевой 
кислоты. Гораздо более рацио-
нальным, эффективным и безо-
пасным представляется персо-
нализированное использование 
высококачественных фармацев-
тических препаратов фолиевой 
кислоты и фолатов.

Аскорбиновая кислота
витамин С важен для роста и вос-
становления клеток, тканей десен, 
кровеносных сосудов, костей и 
зубов, способствует усвоению 

железа, способствует сокраще-
нию времени выздоровления при 
респираторно-вирусных инфек-
циях. в то же время передозировка 
витамина С у беременных недопу-
стима (в витаминно-минеральном 
комплексе прегнакеа использует-
ся безопасная доза витамина С – 
70 мг). в недавнем плацебоконтро-
лируемом исследовании, прове-
денном в штате цинциннати, США, 
с участием 753 женщин, изучалась 
эффективность и безопасность на-
значения витаминов в следующих 
дозировках: 1000 мг витамина С и 
400 МЕ витамина Е [34], которые в 
4–10 раз превышают установлен-
ные нормы по этим витаминам. 
в исследовании принимали уча-
стие пациентки с возможной 
патологией почек – перенесшие 
гестозы, с высоким артериаль-
ным давлением, ряд пациенток 
пережили эпизоды эклампсии. 
Удивительно, но данное исследо-
вание было одобрено националь-
ным институтом здоровья детей 
(National Institute of Child Health 
and Human Development, NICHD, 
USA) и этическим комитетом 
штата цинциннати, США. в ре-
зультате исследования было уста-
новлено, что высокие дозы вита-
минов, получаемые пациентками, 
«вопреки всем ожиданиям» (цит. 
авт.), приводили к увеличению 
риска преждевременного разрыва 
плодного пузыря.

Железо
Сульфат железа и другие неор-
ганические формы железа могут 
приводить к увеличению риска 
развития пороков сердца. Сульфат 
железа может вызывать желудочно-
кишечные расстройства, рвоту, 
запор или диарею, что заставля-
ет женщин отказываться от их 
приема. Более того, нет никаких 
доказательств, что профилактиче-
ское лечение препаратами железа 
имеет сколько-нибудь значимый 
эффект [35]. важно отметить, что 
в прегнакеа и практически во всех 
зарегистрированных на сегодняш-
ний день в России витаминно-
минеральных комплексах для 
беременных железо содержится 
в форме фумарата железа (20 мг),
что несомненно лучше.
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Йод
потребность в йоде зависит от воз-
раста и физиологического состоя-
ния женщины: во время беремен-
ности и лактации она повышается. 
У женщин в первом триместре бе-
ременности и у новорожденных 
исключительно важным является 
определение концентрации Т4, по-
скольку именно уровень Т4, а не 
Т3 влияет на процессы созревания 
мозга [36]. кроме достаточной 
дозы йода – 140 мкг – прегнакеа 
содержит цинк, медь и магний – 
важные синергисты йода [37].

Витамин D3 
в настоящее время в медицинской 
среде наиболее широко обсужда-
ется значение витамина D. по дан-
ным современных исследований, 
витамин D является фактором, 
существенно снижающим риск 
не только рахита и остеопороза, 
но и целого ряда других хрони-
ческих заболеваний: ожирения, 
диабета, онкологических, сер-
дечно-сосудистых, инфекционных 
(прежде всего туберкулеза), ауто-
иммунных и др. Маргинальный 
дефицит витамина D встречается 
достаточно часто у беременных 
(5–50%) и у новорожденных (10–
56%) [38]. обеспеченность населе-
ния России витамином D является 
очень низкой, особенно в север-
ных регионах, зонах мегаполисов 
и экологически неблагоприятных 
районах. Дефицит витамина D3 у 
беременных чаще всего обуслов-
лен недостаточной инсоляцией, 
потреблением преимущественно 
углеводистой пищи, несбаланси-
рованной по минеральному и ви-
таминному составу. предложен-
ное профессором Е.в. Мозговой 
и соавт. (2011, нии акушерства и 
гинекологии им. Д.о. отта, Санкт-
петербург) использование вита-
мина D3, магния, цинка и других 
структурообразующих микрону-
триентов на фоне УФо области 
промежности в практике ведения 
беременных с дефицитом соеди-
нительной ткани способствовало 
существенному снижению риска 
пролапса тазового дна у беремен-
ных, повышению усвояемости 
магния и кальция, нормализации 
гормонального фона [39].

итак, в акушерстве и педиатрии 
в настоящее время витамин D не 
рассматривается как витамин, 
применяемый исключительно «от 
рахита», витамин «для костей и 
зубов». показано, что пренаталь-
ный дефицит витамина D при-
водит к изменению морфологии 
мозга новорожденных, снижению 
плотности клеток и уровня нейро-
трофинов. Даже кратковременный 
дефицит витамина D (несколько 
дней) у беременных крыс оказы-
вает негативное влияние на плод, 
вызывая избыточную двигатель-
ную активность и расторможен-
ность у потомства [40].
Дефицит витамина D у матери 
приводит не только к неонаталь-
ной гипокальциемии и рахиту 
[41, 42], но и к формированию 
врожденной катаракты [43]. не-
достаточные уровни витамина D 
в организме матери негативно 
сказываются на функционирова-
нии плаценты [44]. кроме того, 
витамин D является важным 
компонентом поливитаминной 
профилактики дефектов нервной 
трубки [45].
Говоря о витамине D в акушерстве, 
следует отметить, что к 2012 г. 
опубликовано более 1630 научно-
исследовательских статей (более 
1000 в период 2005–2012 гг.), 
указывающих на взаимосвязь 
между потреблением витамина D 
(по опроснику диеты, дневнику 
питания), уровнями витамина в 
плазме, активностью молекуляр-
ных каскадов и риском глюкозото-
лерантности и сахарного диабета 
(СД), в том числе гестационного 
диабета и повышенной прибавки 
массы тела при беременности в со-
четании с глюкозотолерантностью 
у беременных.
Рассмотрим наиболее интересное 
для акушеров-гинекологов ис-
следование. в рамках крупномас-
штабного «исследования здоровья 
медсестер» (Nurses' Health Study, 
США) было проведено сравнение 
группы из 608 женщин с впервые 
выявленным СД 2 типа и кон-
трольной группы из 559 женщин 
без диабета. после корректировки 
с учетом других факторов риска 
более высокие уровни 25(OH)D 
в плазме крови были ассоции-

рованы с более низким риском 
СД 2 типа. в подгруппе с самы-
ми высокими уровнями 25(OH)D 
(более 33 нг/мл) риск СД 2 типа сни-
жался почти в 2 раза (оШ 0,52; 95% 
Ди 0,33–0,83) по сравнению с под-
группой с самыми низкими уров-
нями 25(OH)D (менее 14 нг/мл) 
[46]. Анализ когорты из 953 бе-
ременных женщин показал, что у 
57 женщин, у которых развился 
гестационный диабет, уровни ви-
тамина D были значительно ниже 
среднего в данной когорте (24 
против 30 нг/мл; р = 0,001). Дефи-
цит витамина D был ассоцииро-
ван с 3-кратным риском диабета 
(оШ 2,7; 95% Ди 1–7) [47].
в исследовании 292 женщин 
50–79 лет установлена корреля-
ция между сниженными уровнями 
25(OH)D сыворотки и увеличени-
ем показателей ожирения: иМТ 
(р = 0,0002); окружности талии 
(р < 0,0001); отношением объема 
талии и бедер (р < 0,0001); уров-
ней триглицеридов (р < 0,0001). 
Риск метаболического синдрома 
при высоком (52 нмоль/л) уровне 
25(OH)D в сыворотке крови по 
сравнению с самым низким уровнем 
(< 35 нмоль/л) снижался в 3 раза 
(оШ 0,28; 95% Ди 0,14–0,56) [48].
Следует также отметить потенци-
альный вклад дефицита вита ми-
на D в патофизиологию диабета у 
беременных. в группе 147 женщин 
с гестационным возрастом 35 ± 
2 недели недостаточные уровни 
25(OH)D (менее 50 нмоль/л) соот-
ветствовали повышенным уров-
ням HbA1c (r = -0,32; р < 0,001) 
[49]. в группе из 307 беременных 
были проанализированы уровни 
25(OH)D в сыворотке крови, ко-
торые оказались обратно пропор-
циональны уровням паратгормо-
на (r = -0,24), уровням глюкозы в 
плазме крови натощак (r = -0,20), 
инсулина натощак (r = -0,20) и ре-
зистентности к инсулину [50].
в период изучения витаминов, 
последовавший за их открытием, 
появилось огромное количество 
фактов, свидетельствующих о вли-
янии одних витаминов на другие. 
пальма первенства в исследовани-
ях синергистов, к примеру, вита-
мина D принадлежит российским 
ученым. в нии питания РАМн 
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еще в 1991 г. и.н. Сер геевым и 
в.Б. Спиричевым проведены ис-
следования, которые показали, что 
и биосинтез витамина D, и реали-
зация его специфических функ-
ций, и образование гормонально 
активных форм витамина D зави-
сят по крайней мере от обеспечен-
ности 7 витаминами [51] (рис. 1). 
Так, аскорбиновая кислота необ-
ходима для синтеза важнейшего 
предшественника витамина D – 
холестерина. коферментные фор-
мы витамина в2 (рибофлавина) 
входят в состав активного центра 
флавопротеиновых моноокси-
геназ, осуществляющих гидрок-
силирование витамина D при 
его превращении в гормональ-
но активную форму 1,25(он)2D. 
коферментная форма витами-
на в6 – пиридоксальфосфат – 
играет важную роль в опосредо-
вании модификаций структуры 
белков-рецепторов стероидных 
гормонов, в том числе рецепторов 
гормонально активной формы ви-
тамина D. никотинамидные ко-
ферменты (производные никотин-
амида – витамина РР) являются  
источником восстановительных 
эквивалентов в упомянутых выше 
процессах гидроксилирования с 
образованием 1,25(он)2 витами-
на D. Фолиевая кислота необхо-
дима для поддержания пролифе-

ративной способности клеток, в 
том числе клеток костной ткани 
в процессах ее роста и обновле-
ния. на фоне дефицита фолиевой 
кислоты влияние витамина D на 
костную ткань снижено. вита-
мин к участвует в посттрансля-
ционной модификации кальций-
связывающих белков, в том числе 
белка, синтез которого на генети-
ческом уровне индуцирует гор-
монально активная форма вита-
мина D. в современных вМк для 
беременных зарегистрированные 
в России дозы витамина D невели-
ки. но при совместном поступле-
нии с синергистами (витамины С, 
K, РР, фолиевая кислота, витами-
ны в2, в6 и Е) даже небольшие и, 
заметим, совершенно безопасные 
дозы витамина D будут значитель-
но более эффективно работать по 
своему назначению.
в последнее время появились не 
вы держивающие никакой крити-
ки призывы о необходимости рез-
кого увеличения дозы витамина D 
у беременных. отечественная пе-
диатрия заплатила слишком вы-
сокую цену за так называемую 
ударную профилактику рахита, в 
соответствии с которой суммарная 
годовая доза витамина D, равная 
400 000 (!) МЕ, вводилась новорож-
денному за один прием. примером 
последствий приема таких «удар-

ных» доз витамина D во время 
беременности является задержка 
психического развития и стеноз 
аорты у ново рожденных [35].

Заключение
Таким образом, в период подго-
товки к беременности оптималь-
ным является физиологический 
подход к коррекции дефицита 
витаминов, например, исполь-
зование  таких комплексов, как 
прегнакеа, Элевит, Мадонна, или 
других, сбалансированных по со-
ставу и дозировкам микронутри-
ентов комплексов для беременных. 
например, женщинам, которые до 
беременности получали эстро-
генсодержащие контрацептивы 
(резко снижают содержание всех 
витаминов группы в, включая 
фолаты), желательно применять 
такие комплексы длительными 
курсами. после рождения ребенка 
в период кормления грудью физи-
ологическое восполнение микро-
нутриентов еще более актуально, 
так как восполняет истощенные 
запасы микроэлементов в орга-
низме женщины и обеспечивает 
повышенные (даже при беремен-
ности) потребности в витаминах и 
микроэлементах. как образно от-
метил паисий Святогорец, «пита-
ясь от груди, младенцы впитывают 
в себя не только молоко: они впи-
тывают любовь, нежность, утеше-
ние, безопасность и таким обра-
зом становятся людьми с сильным 
характером» [52].

P.S. в 2003 г. в Узбекистане я об-
ратила внимание на слушательни-
цу в первом ряду, которая ловила 
каждое слово лекции и была явно 
чем-то обеспокоена. оказалось, 
что она занимала важный пост в 
министерстве здравоохранения 
Узбекистана по помощи женщи-
нам и детям. после лекции она рас-
сказала о том, что в Узбекистане 
по-прежнему практикуется удар-
ная витаминизация витамином A 
(в отдаленных поселках месячная 
доза витаминов давалась женщи-
нам за один прием). Такая практи-
ка витаминотерапии в Узбекиста-
не в настоящее время прекращена, 
и подход к витаминотерапии из-
менился в лучшую сторону.  
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Рис. 1. Метаболизм и биологические эффекты витамина D 
во взаимодействии с другими витаминами
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XII всероссийский научный форум «Мать и дитя»

инновационные подходы 
к коррекции микронутриентного 
статуса беременных 
и кормящих женщин
Одним из крупнейших событий прошедшего года стал XII Всероссийский 

научный форум «Мать и дитя». Научный форум и выставку посетили 
более 4 тысяч специалистов. 1000 из них прослушали организованные 

компанией «Доктор Редди’c Лабораторис Лтд» доклады, 
посвященные таким важным проблемам, 

как фолатный статус беременных и гестозы. 
Предлагаем вашему вниманию выступление профессора кафедры 

акушерства и гинекологии 1-го ГОУ ДПО «Казанская государственная 
медицинская академия», д. м. н. Ларисы Ивановны МАЛЬЦЕВОЙ 

«Инновационные подходы к коррекции микронутриентного статуса 
беременных и кормящих женщин».

 ■ организм матери в период 
беременности – единствен-
ный источник всех нутриен-
тов для плода

 ■ полноценное питание бере-
менных и женщин в период 
преконцепции – основной 
фактор, определяющий здо-
ровье женщины и формирую-
щий оптимальную программу 
развития плода

 ■ недостаток нутриентов во 
время внутриутробного 
развития может проявляться 
различными нарушениями: 
от легкой степени гипотро-
фии до аномалий развития 
и антенатальной гибели

оценка роли питания бере-
менных в формировании 
здоровья ребенка в пери-

натальном периоде и младенче-
стве радикально изменилась в по-
следние несколько десятилетий. 
полноценное питание во время 
беременности имеет колоссаль-
ное значение, поскольку не только 
обеспечивает энергетические по-
требности организма матери, но 
и является субстратом для разви-
тия новых тканей плода, а также 
создает энергетический резерв 
для лактации. важно помнить, 
что качество питания зависит от 
адекватной обеспеченности  ми-
кронутриентами – витаминами, 
микроэлементами, полиненасы-

щенными жирными кислотами, 
поскольку плод может получить 
их только от матери. именно де-
фицит микронутриентов являет-
ся одной из причин дефектов раз-
вития в антенатальном периоде: 
от легкой степени гипотрофии до 
тяжелых соматических пороков 
плода. в настоящее время нако-
плены обширные и убедитель-
ные данные, демонстрирующие 
достоверное снижение частоты 
врожденных пороков разви-
тия нервной трубки, мочевой, 
сердечно-сосудистой системы у 
детей, матери которых получали 
витамины во время беременности 
в виде витаминно-минеральных 
комплексов.

Физиологическая беременность и питание 
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 ■ Увеличение объема внеклеточной жидкости, циркулирующей крови, 
почечного кровотока и клубочковой фильтрации

 ■ Ранний токсикоз 
 ■ нерациональное несбалансированное питание
 ■ низкое содержание микронутриентов в продуктах

Дополнительные факторы:
 ■ курение
 ■ хронические заболевания
 ■ стрессы

Причины дефицита микронутриентов 
во время беременности
причины дефицита микронутри-
ентов во время беременности хо-
рошо изучены. основными, безу-
словно, являются нерациональное 
несбалансированное питание и 
низкое содержание микронутриен-
тов в продуктах. Дополнительными 
факторами являются курение, хро-
нические стресс, болезни, а также 
осложнения беременности, прежде 
всего ранний токсикоз.

Дефицит микронутриентов 
и врожденные пороки развития 
Роль фолатов для нормально-
го развития плода является аб-
солютно доказанной. в течение 
последних 10 лет проведены 
крупные двойные слепые плаце-
боконтролируемые исследования 
в различных странах Европы, ко-
торые показали, что использова-
ние фолиевой кислоты в составе 
витаминных комплексов или в 
виде монопрепарата снижает ча-
стоту развития пороков нервной 
трубки в 2–2,5 раза по сравнению 
с плацебо, а также частоту поро-
ков других органов и систем – мо-
чевой, сердечно-сосудистой, ко-
нечностей, желудочно-кишечного 
тракта. Эти данные подтверждены 
и российскими исследованиями.

Дефицит фолатов

Дефицит в12

Дефицит в2

Дефицит РР

Дефицит в5

Риск впР
Дефицит Zn

?

Обеспеченность витаминами беременных женщин в России 
вместе с тем дискуссии о том, нужно ли назначать витамины при бере-
менности, продолжаются в течение многих лет. в то же время, согласно 
данным профессора в.Б. Спиричева (институт питания РАМн), про-
блема неполноценного питания год от года в нашей стране усугубляет-
ся, гипоэлементоз и гиповитаминоз выявляются у 20–60% беременных. 
наименьшим оказался дефицит витамина Е, он составляет всего 3,6% от 
суточной потребности, наибольшим – дефицит витаминов С, в2 и фо-
лиевой кислоты – 61–59,5%*. Эти данные были подтверждены другими 
исследователями, показавшими зависимость обеспеченности организ-
ма женщин витаминами от курения (резко утяжеляет полигиповитами-
ноз), особенностей питания в зимнее время и других факторов. важно 
отметить, что все авторы подчеркивают сочетанный характер дефицита 
витаминов у беременных.

* Спиричев В.Б., Шатнюк Л.Н., Позняковский В.М. обеспеченность витаминами 
беременных женщин // обогащение пищевых продуктов витаминами и минеральными 
веществами. наука и технология. новосибирск: Сибирское университетское 
издательство, 2005. С. 151–158.
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Коррекция нутритивного статуса беременных

 ■ Для взрослых – 200 мкг/сут

 ■ Для беременных женщин – 
400 мкг  в день 
(+ 100% от нормы)

 ■ Для кормящих женщин – 
300 мкг в день 
(+ 50% от нормы)

оказалось, что дополнительный 
прием фолиевой кислоты в коли-
честве 400 мкг в день в течение 
4 недель до зачатия и 12 недель 
беременности снижает риск раз-
вития врожденных пороков серд-
ца на 26%, а дефектов сердечной 
перегородки – на 40%*.

* Van Beynum I.M. et al. Protective eff ect of 
periconceptional folic acid supplements on the 
risk of congenital heart defects: a registry-based 
case-control study in the northern Netherlands // 
Eur. Heart J. 2010. Vol. 31. № 4. P. 464–471.

основным источником фола-
тов являются зеленые листовые 
овощи, цельные злаковые зерна, 
сушеные бобы, фасоль, огурцы, 
помидоры и печень. но даже хо-
рошее питание не обеспечивает 
необходимого количества этого 

 ■ 200 г 
сырой печени

 ■ 500 г 
вареной печени

 ■ 500 г 
свежей петрушки

 ■ 800 г 
свежего салата

 ■ Участвует в синтезе амино-
кислот (в том числе глицина, 
метионина, гистидина), нуклеи-
новых кислот, пуринов, в обмене 
холина, синтезе эссенциальных 
фосфолипидов и нейротранс-
миттеров (серотонин, мелато-
нин, адреналин, дофамин)

 ■ Участвует в процессах крове-
творения

 ■ играет важную роль в формиро-
вании ткани плаценты и новых 
кровеносных сосудов в матке 

 ■ Самопроизвольный выкидыш, преждевременные роды, преждевременная 
отслойка плаценты

 ■ врожденные внутриутробные пороки развития (впР) сердечно-
сосудистой и нервной системы плода, а также пороки развития конечно-
стей, органов зрения

 ■ Риск гипотрофии и недоношенности 

 ■ Анемия, тромбоцитопения

Физиологическая роль 
фолиевой кислоты
Значение фолиевой кислоты в ор-
ганизме переоценить невозможно, 
поскольку основная функция этого 
жизненно важного витамина – 
синтез Днк и клеточная репли-
кация. Фолаты участвуют в син-
тезе аминокислот, нуклеиновых 
кислот, эссенциальных фосфоли-
пидов, нейротрансмиттеров (се-
ротонин, мелатонин, дофамин). 
именно с недостатком фолиевой 
кислоты связывают развитие де-
прессий у немолодых людей, пре-
жде всего женщин в мено- и пост-

менопаузе. чрезвычайно важна 
роль фолатов в формировании 
новых кровеносных сосудов 
маточно-плацентарного ложа. Де-
фицит  фолиевой кислоты явля-
ется причиной различных ослож-
нений беременности (помимо 
дефекта нервной трубки), таких 
как самопроизвольный аборт, 
преждевременные роды, прежде-
временная отслойка плаценты. 
основой этой патологии является 
приобретенная гипергомоцистеи-
немия, сопровождающая дефицит 
витаминов группы в и фолиевой 
кислоты.

Фолиевая кислота и фолаты

Последствия дефицита фолиевой кислоты

Рекомендуемое потребление фолатов

микронутриента – для этого не-
обходимо съесть 800 г свежего 
салата, или 500 г свежей петруш-
ки, или 500 г вареной печени.
Рекомендуемое количество фо-
латов для небеременных женщин 
составляет 200 мкг, беременных – 

400 мкг, кормящих – 300 мкг. 
в 1998 г. в США было проведе-
но обогащение фолиевой кис-
лотой различных зерновых. Это 
привело к снижению часто-
ты дефектов нервной трубки 
среди новорожденных на 25%.

XII всероссийский научный форум «Мать и дитя»
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 ■ «Фолиевый парадокс»: избыток 
фолиевой кислоты приводит к 
вытеснению эндогенных фолатов

 ■ применение во время беремен-
ности фолиевой кислоты в дозе, 
превышающей 1000 мкг/сутки, 
создает риск рождения ребенка 
с избыточной массой тела

Избыток фолиевой кислоты
вместе с тем избыток фолиевой 
кислоты так же опасен, как и дефи-
цит. описан «фолиевый парадокс» – 
избыток фолиевой кислоты при-
водит к снижению содержания 
эндогенных фолатов. кроме того, 
чрезмерное потребление во время 
беременности фолиевой кислоты 
в дозе выше 1000 мкг в сутки спо-
собствует появлению избыточной 
массы тела у новорожденных, раз-
витию ожирения у детей. 
У взрослых установлена связь из-
бытка фолиевой кислоты с онко-
логической патологией и когни-
тивными нарушениями.

Фолаты

Диетический 
недостаток

Дефекты 
развития

Анемия

невына-
шивание онкологические 

заболевания

когнитивные 
нарушения

ожирение
у детей

Аденоматоз 
ЖкТ

Рак 
груди

Замедление обмена фолатов, 
нарушения метилирования Днк, 

гипергомоцистеинемия

Блокировка действия 
эндогенных фолатов

Фармакологический 
избыток

Всасывание различных форм 
фолатов в желудочно-кишечном 
тракте 
Субстратом фолатного цикла яв-
ляются поступающие с пищей фо-
латы, которые в печени восстанав-
ливаются до тетрагидрофолата, 
производным которого является 
5,10-метилтетрагидрофолат. он 
участвует в биосинтезе нуклео-
тидов, необходимых для обра-
зования Днк и Рнк. основным 
фолатным метаболитом является 
5-метилтетрагидрофолат, который 
представляет собой источник ме-
тильных групп для превращения 
гомоцистеина в метионин. Благо-
даря 5-метилтетрагидрофолату 
происходит утилизация избыточ-
ного гомоцистеина и восстанов-
ление его в метионин. при дефи-
ците фолатов или нарушении их 
обмена накопление гомоцистеина 
приводит к развитию эндотелио-
патии, гиперкоагуляции, тромбозу 
и развитию тяжелых акушерских 
осложнений*.

* Pietrzik K., Bailey L., Shane B. Folic acid and L-5-methyltetrahydrofolate: comparison of clinical pharmacokinetics and 
pharmacodynamics // Clin. Pharmacokinet. 2010. Vol. 49. № 8. P. 535–548.

 ■ Фолиевая кислота после всасывания в процессе метаболизма превращается в биологически 
активные метаболиты фолатов 

 ■  в природе соединения фолатов встречаются в пищевых продуктах и в организме человека

Фолиевая кислота Фолиевая кислота

Дигидрофолат

Тетрагидрофолат
(ТГФ)

5, 10-метилен-
тетрагидрофолат

5-метил-
тетрагидрофолат

Фолиевая кислота

5-метил-ТГФ

> 200 мкг
Полиглютаматы

Пищевые фолаты

Моноглютаматы

Метафолин
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 ■ Ожирение и гипертонический синдром:
 – мутация MTHFR-T677T – 50%
 – полиморфный вариант MTHFR-С677T – 35%

 ■ Пиелонефрит:
 – полиморфизм MTHFR-С677T – 56%

 ■ 10–12% – гомозиготный вариант MTHFR-Т677T:
 – активность фермента снижена на 65–70%
 – уровень 5-МТГФ значительно уменьшается
 – уровень гомоцистеина увеличивается
 –  увеличивается количество осложнений в период 
беременности

Полиморфизм генов 
в процессе метаболизма 
фолатов
Для превращения фолатов в ак-
тивные формы и утилизации го-
моцистеина необходим фермент 
метилентетрагидрофолатредукта-
за (MTHFR). полноценная работа 
этого фермента зависит не только 
от достаточного количества ко-
факторов, но и от полноценности 
генов, кодирующих этот фермент. 
к настоящему времени обнару-
жено более 40 точечных мутаций 
генов, снижающих эффективность 
процессов метаболизма одноугле-
родных соединений. наиболее 
изученным является вариант му-
тации гена, кодирующего фермент 
метилентетрагидрофолатредук-
тазу, при котором нуклеотид ци-
тозин (C) в позиции 677 заменен 

тимидином (T), что приводит к 
замене аминокислотного остатка 
аланина на остаток валина (по-
зиция 223) в сайте связывания 
фолата. Такой полиморфизм обо-
значается как MTHFR-С677T. Если 
индивид является гомозиготным 
носителем описанной мутации 
и имеет генотип MTHFR-T677T, 
эффективность работы фермен-
та MTHFR снижается до 35% от 
нормы. известно, что 10–12% 
общей популяции являются носи-
телями генотипа MTHFR-Т677T, 
а около 40% популяции являют-
ся гетерозиготными носителями 
мутантного аллеля, активность 
фермента у них снижается на 
30%. последствием гомозиготно-
го носительства является дефицит 
фолатов и возможный риск впР 
плода.

Мутации гена MTHFR 
у женщин группы риска 
развития гестоза 
проведенные нами исследова-
ния у 60 женщин группы высоко-
го риска развития преэклампсии 
(ожирение и гипертензивный син-
дром – 20 пациенток, хронический 
пиелонефрит – 40) показали, что 
гомозиготные мутации MTHFR-
Т677Т при ожирении и гиперто-
ническом синдроме наблюдают-
ся у 50% женщин, полиморфизм 
гена MTHFR-С677T установлен 
у 35%. У больных с пиелонефри-

том выявлен полиморфизм гена 
MTHFR-С677T в 56% случаев. Эти 
изменения сочетались с 20-про-
центным дефицитом 5-метил-
тетрагидрофолата, несмотря на 
то что беременные принимали 
витаминно-минеральные ком-
плексы, содержащие необходимую 
дозу фолиевой кислоты. при раз-
витии гестоза умеренной степени 
тяжести дефицит фолата достигал 
65%, при тяжелом гестозе – 80%. 
Дефицит фолатов коррелировал 
со степенью тяжести гестоза и ге-
нетическими дефектами.

Метафолин 
патология беременности в виде 
преэклампсии на фоне ожирения, 
гипертензивного синдрома или 
пиелонефрита непосредствен-
но связана с дефицитом фолие-
вой кислоты. возможное реше-
ние данной проблемы – еще на 
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этапе прегравидарной подготов-
ки таких женщин использовать 
препараты фолиевой кислоты 
(метафолин – соединение кальция 
и 5-метилтетрагидрофолата), кото-
рые метаболизируются без участия 
фермента метилентетрагидрофо-
латредуктазы. в 2006 г. на одном 

из акушерских форумов профес-
сор Боннского университета клаус 
пьетржик (Klaus Pietrzik) подчер-
кнул, что для оптимального обе-
спечения организма беременной 
женщины фолатами рекомендует-
ся частично заменить препараты 
фолиевой кислоты метафолином.

 ■ 40% – гетерозиготный вариант MTHFR-С677Т:
 – активность ферментов снижена примерно на 30%
 – уровень 5-МТГФ уменьшается
 – уровень гомоцистеина увеличивается
 –  увеличивается количество осложнений в период 
беременности
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Метафолин® обладает более высо-
кой биологической активностью, 
чем фолиевая кислота. оптималь-
ного  содержания фолата в орга-
низме женщины не только в период 
беременности, но и в период корм-
ления грудью можно достигнуть 
при помощи частичной замены фо-
лиевой кислоты этим соединением.

Жирные кислоты

насыщенные ненасыщенные

полиненасыщенные

(омега-6)
Линолевая кислота

Арахидоновая 
кислота

(омега-3)
Альфа-линолевая кислота

Эйкозапентаеновая кислота (ЭпА)
Докозагексаеновая кислота (ДГк)

Мононенасыщенные

Омега-3, омега-6 жирные кислотыЕще одним очень важным ком-
понентом, необходимым для пи-
тания беременных и нормальной 
жизнедеятельности ребенка, яв-
ляется докозагексаеновая кислота 
(ДГк).
ДГк является длинноцепочечной 
полиненасыщенной жирной кис-
лотой, принадлежащей к семей-
ству омега-3 жирных кислот. ДГк, 
наряду с арахидоновой кислотой, 
является основным строительным 
материалом клеточных мембран 
головного мозга и зрительного 
анализатора плода и новорожден-
ного.

ДГк имеет исключительно важное значение для роста 
и развития мозга плода и новорожденных.

Мыслительная деятельность:
 ■ понимание
 ■ восприятие 
 ■ решение задач

ДГк накапливается в мембране нейронов мозга ребен-
ка, особенно  в последний триместр беременности и в 
течение первых нескольких месяцев после рождения

Значение ДГК для развития мозга
Установлено, что ДГк составля-
ет 15–20% от общего содержания 
жирных кислот в фосфолипидах 
головного мозга. Это полинена-
сыщенная жирная кислота, ко-
торая играет важнейшую роль 
в проведении импульсов в цнС 
и формировании органа зрения. 
ДГк откладывается в тканях 
мозга плода начиная с III триме-

стра беременности и в течение 
первых месяцев после рождения. 
ДГк накапливается в жировой 
ткани матери, мобилизуется и 
передается через плаценту плоду. 
Установлено, что в последний 
триместр беременности проис-
ходит усиленный избирательный 
захват и перенос арахидоновой 
и докозагексаеновой кислоты 
через плаценту к плоду.

ДГк является важным веществом, необходимым для 
развития/созревания светочувствительных клеток. 

Зрительное восприятие:
 ■ новорожденные дети не обладают полноценным 

зрением
 ■ зрительное восприятие быстро развивается 

в течение 4–5 месяцев
 ■ только в возрасте 2 лет ребенок обретает 

полноценное зрение

Значение ДГК для зрения
Были проведены специальные ис-
следования, посвященные влия-
нию ДГк на нервно-психическое 
развитие и зрение детей раннего 
возраста. Значение ДГк для раз-
вития остроты зрения было по-
казано в двойном слепом ран-
домизированном исследовании, 
проведенном Э. Бирч (Eileen Birch) 
и соавт. в Юго-Западной медицин-
ской школе Университета Техаса 
(Даллас, США). Его результаты 

продемонстрировали значитель-
ное улучшение развития у мла-
денцев, получавших дополнитель-
но ДГк и арахидоновую кислоту 
(E.E.  Birch, 2007). Аналогичные 
данные получены в канаде: было 
установлено, что потребление 
младенцами ДГк с грудным мо-
локом в течение 2 месяцев после 
рождения положительно коррели-
ровало с развитием остроты зре-
ния до достижения возраста 1 года 
(и.М. Шилин, 2010).

Докозагексаеновая кислота

5-метилтетрагидрофолат

Существенная разница 
между фолиевой кислотой и 5-МТГФ

Решение проблемы – использование метафолина

Без участия МТHFR

ограниченная активность МТHFR

Метафолин
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Коррекция нутритивного статуса беременных

на конгрессе  ISSFAL (Австралия, 2006) был достигнут 
международный консенсус в отношении дополнитель-
ного приема ДГк, согласно которому для обеспечения 
нормального нервно-психического развития и остроты 
зрения у ребенка рекомендован прием ДГк в период бе-
ременности и кормления грудью не менее 200 мг в день.

 ■ организм матери является единственным источни-
ком ДГк для ребенка

 ■ количество ДГк, поступающей к ребенку от матери, 
зависит не только от уровня потребления ДГк с пи-
щей, но и в значительной степени от запасов кислоты 
в организме матери, сформировавшихся во время 
беременности и даже до зачатия

 ■ Для оптимального обеспечения организма ребенка 
ДГк рекомендуется принимать ДГк уже на ранней 
стадии беременности

Источники ДГК для ребенка 
в период беременности 
и лактации
Совершенно очевидно, что един-
ственным источником ДГк для 
ребенка является организм ма-
тери. важно, что основное коли-
чество ДГк поступает в грудное 
молоко из запасов, сформиро-
вавшихся в организме матери во 
время беременности или даже до 
зачатия. 
Таким образом, для адекватного 
обеспечения организма ребенка 
ДГк длительное наличие нутри-
ента в рационе матери является 
обязательным.

на фармацевтическом рынке Рос-
сии появился новый витаминно-
минеральный комплекс Фемибион®
наталкер I и II, содержащий лег-
коусвояемую форму фолиевой кис-
лоты (200 мкг метафолина) и ДГк 
в виде мягкой желатиновой капсу-
лы. Фемибион I рекомендуется для 
прегравидарной подготовки в тече-
ние 12 недель до зачатия и в первые 
13 недель беременности. С 13 не-

 ■ Состав таблетки:
 –  витамин С (аскорбиновая 
кислота)

 – витамин РР (никотинамид)
 – витамин Е
 – витамины в1, в2, в5, в6, в12
 – биотин
 – фолаты (фолиевая кислота, 

метафолин)
 – йод
 – вспомогательные вещества

 ■ Состав мягкой  капсулы:
 – докозагексаеновая кислота 

(ДГк)
 – витамин Е 
 – вспомогательные вещества

* Lamers Y., Prinz-Langenohl R., Brämswig S., Pietrzik K. Red blood cell folate concentrations 
increase more aft er supplementation with [6S]-5-methyltetrahydrofolate than with folic acid in 
women of childbearing age // Am. J. Clin. Nutr. 2006. Vol. 84. № 1. P. 156–161.

именно поэтому новые между-
народные рекомендации по при-
ему ДГк в период беременности 
и кормления грудью предусма-
тривают потребление ее не менее 
200 мг в день, что способствует 
нормальному умственному раз-
витию и формированию хоро-
шего зрения у ребенка. отлич-
ным пищевым источником ДГк 
является жирная рыба (лосось, 
сельдь, скумбрия), но ее количе-
ство должно быть значительным, 
чтобы восполнить необходимые 
запасы этого важного нутриента. 
Более целесообразным является 
использование препаратов ДГк.

дель применяется тот же комплекс 
+ ДГк (Фемибион II). в настоящее 
время получены результаты иссле-
дований*, которые подтверждают, 
что использование (хотя бы ча-
стичное) фолиевой кислоты в виде 
метафолина и прием докозагек-
саеновой кислоты обеспечивают 
профилактику пороков развития 
плода и способствуют рождению 
здорового ребенка.  

Фемибион – новое  поколение витаминов 
для беременных и кормящих женщин

XII всероссийский научный форум «Мать и дитя»
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Гинекологическая эндокринология

Распространенность заболеваний гипоталамо-гипофизарной системы, 
в том числе и гиперпролактинемии, возникающей вследствие 

пролактинсекретирующей опухоли гипофиза, ниже, чем заболеваний 
щитовидной железы или сахарного диабета. Однако это не значит, что 

диагностика и лечение пролактином – легкая задача. Помимо опухолей 
гипофиза, повышение уровня пролактина может быть следствием 

и других разнообразных патологических процессов. Именно поэтому 
для врача-эндокринолога интерпретация результата исследования 
уровня пролактина может вызвать затруднения. Для того чтобы 

оптимизировать практическую деятельность врачей-эндокринологов, 
не имеющих специальной подготовки в области нейроэндокринологии, 

создаются практические клинические рекомендации.

Д. м. н., проф. Л.к. ДЗЕРАновА1, к. м. н. и.А. иЛовАЙСкАЯ2

Диагностика и лечение 
гиперпролактинемии: 
клинические рекомендации 
Международного 
эндокринологического 
общества и взгляд 
российских экспертов

1 ФГБУ 
«Эндокриноло-

гический научный 
центр», Москва
2 ГУ «МОНИКИ 

им. М.Ф. Владимир-
ского», 

Москва

первые клинические реко-
мендации, касающиеся 
вопросов диагностики и 

лечения пролактином, были раз-
работаны Экспертным комите-
том общества по гипофизарным 
заболеваниям в июне 2005  г. в 
ходе 9-го Международного кон-

гресса по гипофизарным заболе-
ваниям. Эти рекомендации были 
опубликованы в журнале Clinical 
Endocrinology в 2006 г. [1] и обсуж-
дались ведущими российскими 
экспертами в области диагностики 
и лечения гиперпролактинемии в 
отечественной печати [2]. однако 

эти рекомендации касались толь-
ко гиперпролактинемии опухо-
левого генеза и не имели уровня 
доказательности. по этой причине 
подкомитет по разработке кли-
нических руководств Эндокри-
нологического общества (США) 
определил вопросы диагностики 
и лечения гиперпролактинемии 
как приоритетную клиническую 
проблему, требующую создания 
практического руководства, и на-
значил Рабочую группу для раз-
работки такого руководства и 
формулировки рекомендаций, 
основанных на принципах до-
казательной медицины. Рабочая 
группа придерживалась подхода, 
рекомендованного Международ-
ной экспертной группой по разра-
ботке и практической реализации 
клинических руководств и осно-
ванного на системе классифика-
ции рекомендаций, исследований, 
разработок и оценок (GRADE 
system) [3]. Детальное описание 
этой системы было представлено 



29
ЭФ. Акушерство, гинекология. 1/2012

Клинические рекомендации

в ряде публикаций [4]. все реко-
мендации условно разделены на 
«настоятельные рекомендации», 
которые начинаются фразой: «Мы 
рекомендуем…» и обозначены 
цифрой «1», и на «условные реко-
мендации», которые начинаются 
фразой «Мы предлагаем…» и обо-
значаются цифрой «2». кроме того, 
указан уровень доказательности 
(очень низкий, низкий, средний 
и высокий уровни доказательно-
сти). в тексте руководства каждую 
рекомендацию сопровождает опи-
сание уровня доказательств; в не-
которых разделах имеются также 
комментарии, в которых допол-
нительно рекомендуются те или 
иные лечебно-диагностические 
мероприятия, применимые к дан-
ной типичной клинической си-
туации. обсуждение некоторых 
основополагающих разделов этих 
Рекомендаций представляется 
вниманию читателей. цитируемые 
Рекомендации выделены жирным 
шрифтом, далее предложены наши 
комментарии и приведены мнения 
ведущих российских экспертов по 
данной теме. 

Диагностика 
гиперпролактинемии
1. Для установления диагноза ги-
перпролактинемии мы рекомен-
дуем однократное определение 
пролактина в сыворотке; уровень 
пролактина выше верхней грани-
цы референсного интервала под-
тверждает диагноз при условии, 
что венепункция произведена 
без излишнего стресса для паци-
ента. Мы не рекомендуем дина-
мическое исследование секреции 
пролактина для диагностики ги-
перпролактинемии (1; высокий 
уровень доказательности).
определение пролактина сыво-
ротки обычно производят с по-
мощью современных методов, 
дающих точные результаты. Еще 
в Рекомендациях 2006 г. было по-
казано, что динамическое тести-
рование секреции пролактина 
с использованием TРГ, L-дофа, 
номифензина и домперидона не 
имеет диагностических преиму-
ществ перед однократным опреде-
лением пролактина в сыворотке 
[1]. в комментариях к данному 

пункту говорится о том, что пер-
воначальное определение пролак-
тина сыворотки нужно проводить 
без чрезмерного стресса при ве-
непункции в любое время суток. 
при наличии сомнений анализ 
можно повторить в другой день с 
15–20-минутным интервалом для 
исключения пульсаторных коле-
баний пролактина [1]. Учитывая 
влияние на уровень пролакти-
на различных физиологических 
факторов, включающих, помимо 
стресса, прием белковой пищи, 
физические нагрузки, курение и 
прочие эффекты, российские экс-
перты рекомендуют проводить 
забор крови для исследования 
утром, натощак, у женщин – в пер-
вые дни менструального цикла, 
причем проводить исследование 
дважды для исключения ложнопо-
ложительных результатов [5]. 

2. У пациентов с бессимптомной 
гиперпролактинемией мы пред-
лагаем определять макропролак-
тин (2; низкий уровень доказа-
тельности).
циркулирующий пролактин пред-
ставлен в виде мономера с молеку-
лярной массой 23,5 кДа (основная 
биологически активная форма), 
ковалентно связанного димера 
«большого пролактина» с молеку-
лярной массой 50 кДа, и полимер-
ной формы – макропролактина, 
или «большого-большого пролак-
тина». Макропролактин – изофор-
ма молекулы пролактина с высо-
кой молекулярной массой (более 
100 кДа), обладающая более низ-
кой биологической активностью. 
Значимое повышение содержания 
пролактина в сыворотке крови за 
счет преобладания макропролак-
тина в циркулирующей крови (так 
называемый феномен макропро-
лактинемии) не приводит к сим-
птомам гиперпролактинемическо-
го гипогонадизма, так как в таком 
случае содержание низкомолеку-
лярного биологически активного 
пролактина остается в физиологи-
ческих пределах. именно поэтому 
при отсутствии типичных симпто-
мов гиперпролактинемии можно 
заподозрить макропролактине-
мию [6]. С другой стороны, по-
скольку истинную гиперпролакти-

немию и макропролактинемию по 
клиническим признакам надежно 
различить невозможно, рекомен-
дуется проводить скрининг на 
макропролактин во всех случаях 
бессимптомной гиперпролакти-
немии. частота феномена макро-
пролактинемии составляет от 
15 до 40% [7, 8], что не противо-
речит результатам исследования 
частоты феномена макропролак-
тинемии в российской популяции 
[9]. Существуют более расширен-
ные рекомендации – Европейская 
ассоциация по нейроэндокриноло-
гии рекомендует тестировать об-
разцы крови на макропролактин 
во всех случаях выявления гипер-
пролактинемии [10], так как фено-
мен макропролактинемии может 
встречаться у лиц как с нормаль-
ной, так и с повышенной секреци-
ей биоактивного пролактина [9]. 
Многие коммерческие реактивы 
не определяют макропролактин. 
недорогим методом обнаруже-
ния макропролактина в сыворот-
ке служит метод преципитации с 
полиэтиленгликолем. Рутинный 
скрининг на макропролактин 
позволяет избежать напрасных 
диагностических мероприятий и 
неправильной тактики лечения
[11, 12].

Российские эксперты рекомендуют 
проводить забор крови для 
исследования уровня пролактина утром, 
натощак, у женщин – в первые дни 
менструального цикла, причем проводить 
исследование дважды для исключения 
ложноположительных результатов.

Европейская ассоциация по 
нейроэндокринологии рекомендует 
тестировать образцы крови на 
макропролактин во всех случаях выявления 
гиперпролактинемии.
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3. При несоответствии между 
большими размерами опухоли 
гипофиза и небольшим повы-
шением уровня пролактина мы 
рекомендуем производить се-
рийное разведение образцов, 
чтобы элиминировать артефак-
ты, которые могут встречаться 
при проведении некоторых им-
мунорадиологических анали-
зов и давать ложные значения 
уровня пролактина (эффект 
искажения, или «хук-эффект») 
(1; высокий уровень доказатель-
ности).
Содержание пролактина более 
250 нг/мл (7000 мЕд/л) служит 
патогномоничным признаком на-
личия пролактинсекретирующей 
опухоли гипофиза. Более того, 
уровень пролактина в сыворотке 
обычно коррелирует с размерами 
опухоли гипофиза, и самые высо-
кие концентрации пролактина в 
сыворотке крови наблюдаются у 
больных с макропролактиномами 
размерами более 3 см. У пациен-
тов с гормонально неактивными 
макроаденомами гипофиза из-за 
снижения уровня дофамина вслед-
ствие дисфункции гипофизарной 
ножки также может развиваться 
гиперпролактинемия, однако по-
казатели уровня пролактина в 
большинстве случаев не превыша-
ют 70–75 нг/мл (2000 мЕд/л) [13]. 
Уровень пролактина в таких слу-
чаях служит дифференциально-
диагностическим маркером, 
отличающим пролактинсекрети-
рующую опухоль от гормональ-
но неактивной. однако в ряде 
случаев при опухолях больших 
размеров (более 2,5–3 см) и, соот-
ветственно, очень высоких кон-
центрациях пролактина в сыво-
ротке крови (более 3000 нг/мл, или 
100 000 мЕд/л) в результате особен-
ностей иммунорадиометрическо-
го исследования можно получить 
ложно заниженные значения кон-
центрации пролактина – так на-
зываемый «хук-эффект». Для того 
чтобы в таких случаях исключить 
потенциальный «хук-эффект», а 
также дифференцировать про-
лактиному от гормонально неак-
тивной макроаденомы гипофиза, 
у пациентов, имеющих макроаде-
ному гипофиза и нормальный или 

слегка повышенный уровень про-
лактина, строго рекомендуется 
проводить исследование уровня 
пролактина с разведением сыво-
ротки 1:100 [14, 15]. 

Причины гиперпролактинемии
Мы рекомендуем исключить у 
пациентов с симптоматической 
патологической гиперпролакти-
немией медикаментозные причи-
ны, почечную недостаточность, 
гипотиреоз, другие опухоли 
хиазмально-селлярной области 
(1; высокий уровень доказатель-
ности).
как было отмечено выше, физио-
логическое повышение уровня 
пролактина могут вызывать раз-
нообразные состояния, такие как 
беременность, кормление грудью, 
стресс, физическая нагрузка, сон. 
кроме того, повышение уровня 
пролактина возникает при при-
еме ряда медикаментов [5]. Уме-
ренную гиперпролактинемию, 
вызванную нарушением клирен-
са пролактина и расстройством 
центральной регуляции уровня 
пролактина, наблюдают также у 
некоторых пациентов с почечной 
недостаточностью [16, 17], гипо-
тиреозом, нефункционирующи-
ми опухолями гипофиза больших 
размеров, краниофарингиомами 
или гранулематозной инфиль-
трацией гипоталамуса [18, 19]. 
Длительная декомпенсация пер-
вичного гипотиреоза может вы-
звать гиперплазию гипофиза, 
имитирующую опухоль, и при 
своевременном назначении препа-
ратов L-тироксина эти изменения 
могут быть обратимыми [20]. при 
компрессии гипофизарной ножки 
или повреждении дофаминерги-
ческих нейронов объемным обра-
зованием хиазмально-селлярной 

области уровень пролактина 
обычно не превышает 70–75 нг/мл 
(2000 мЕд/л) [13]. Лечение агони-
стами дофамина снижает уровень 
пролактина и улучшает симптома-

тику у пациентов с компрессией 
гипофизарной ножки, но не яв-
ляется методом выбора лечения в 
таких случаях, так как речь не идет 
о пролактинсекретирующих объ-
емных образованиях.

Лечение пролактиномы
1. Мы рекомендуем проводить те-
рапию агонистами дофаминовых 
рецепторов для снижения уров-
ня пролактина, уменьшения раз-
меров опухоли, восстановления 
гонадной функции у пациентов 
с симптоматическими пролак-
тинсекретирующими микроаде-
номами или макроаденомами 
(1; высокий уровень доказатель-
ности). 
Мы рекомендуем отдавать пред-
почтение каберголину (ориги-
нальный препарат Достинекс) 
из-за его высокой эффектив-
ности в отношении нормализа-
ции уровня пролактина, а также 
более частых случаев уменьше-
ния размера опухоли (1; высокий 
уровень доказательности).
Для оценки терапевтической эф-
фективности агонистов дофамина 
у пациентов с гиперпролактине-
мией экспертами-авторами по-
следних Рекомендаций A.  Wang, 
R.  Mullan, M.  Lane, C.  Prasad, 
N. Mwirigi, M. Fernandez, A. Bagatto, 
A. Hazem, F. Coto-Iglysias, J. Carey, 
M. Kovalaske, P. Erwin, G. Ghandhi, 
M.H.  Murad и V.M.  Montori был 
проведен систематический обзор 
литературы (неопубликованные 
данные). в этом обзоре убеди-
тельно продемонстрированы 

У пациентов, имеющих макроаденому гипофиза 
и нормальный или слегка повышенный уровень 
пролактина, строго рекомендуется проводить 
исследование уровня пролактина с разведением 
сыворотки 1:100.
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Клинические рекомендации

преимущества каберголина (ори-
гинальный препарат Достинекс) 
в отношении основных клиниче-
ских исходов, а также суррогат-
ных критериев (среднее; диапа-
зон) в виде уменьшения размеров 
опухоли (62%; 20–100%), коррек-
ции дефектов полей зрения (67%; 
33–100%), восстановления мен-
струального цикла (78%; 40–100%), 
лечения бесплодия (53%; 10–
100%), улучшения сексуальной 
функции (67%; 6–100%), исчезно-
вения галактореи (86%; 33–100%) 
и нормализации уровня пролакти-
на (68%; 40–100%).
по данным многих исследова-
ний, каберголин оказался более 
эффективен, чем бромокриптин. 
возможно, это происходит за счет 
того, что каберголин имеет боль-
шее сродство к дофаминовым 
рецепторам. в основном для до-
стижения нормопролактинемии 
достаточными являются дозы 
каберголина от 0,5 до 3,0 мг/нед, 
однако некоторым пациентам тре-
буются дозы до 11 мг/нед [21]. по-
скольку частота неблагоприятных 
побочных эффектов у каберголина 
меньше, комплаенс у этого препа-
рата выше, чем у других агони-
стов дофамина [22]. клинических 
исследований по прямому срав-
нению опухоль-редуцирующего 
эффекта различных агонистов 

дофамина не проводилось. Тем не 
менее результаты различных ис-
следований свидетельствуют, что 
у двух третей пациентов размеры 
опухоли гипофиза уменьшались 
на фоне приема бромокриптина 
на 50% и более, в то время как на 
фоне приема каберголина – на 90% 
[23].

наблюдение за пациентами, по-
лучающими терапию агонистами 
дофамина, должно включать: 
 ■ периодическое определение 

уровня пролактина с 1 месяца 
после начала лечения для кон-
троля уровня пролактина и ди-
намики обратного развития ги-
погонадизма; 

 ■ MРТ 1 раз в год (или 1 раз в 
3 месяца у пациентов с макро-
пролактиномой, если уровень 
пролактина продолжает расти, 
несмотря на проводимую до-
фаминергическую терапию, или 
если появились новые симпто-
мы: галакторея, нарушения зре-
ния, головные боли, другие гор-
мональные расстройства); 

 ■ исследование полей зрения у 
пациентов с макроаденомами и 
риском сдавления хиазмы; 

 ■ оценку и коррекцию сопут-
ствующих заболеваний и 
осложнений, а именно потерю 
костной массы, обусловленную 
снижением уровня половых 
стероидов; персистирующую 
галакторею на фоне нормализо-
вавшегося уровня пролактина; 
содержания тропных гормонов 
гипофиза. 

Эти данные полностью соответ-
ствуют заключению российских 
экспертов по лечению пролакти-
ном [24, 25].

2. Мы предлагаем не лечить до-
фаминомиметиками пациентов с 
бессимптомными микропролак-
тиномами (2; очень низкий уро-
вень доказательности).
Мы предлагаем лечить агони-
стами дофаминовых рецепторов 
или оральными контрацепти-
вами пациенток с аменореей, 

вызванной микроаденомой (2; 
очень низкий уровень доказа-
тельности).
Микроаденомы редко растут, 
безо пасность динамического на-
блюдения за пациентками с микро-
аденомами гипофиза и умеренным 
повышением уровня пролактина 
подтверждена в ряде исследова-
ний, в том числе и российских 
[26, 27, 28]. 
по мнению авторов Рекоменда-
ций, женщины с микропролак-
тиномами и гипогонадизмом, не 
желающие забеременеть, вместо 
агонистов дофамина могут полу-
чать лечение комбинированны-
ми оральными контрацептивами 
(кок), так как кок дешевле и 
имеют меньше побочных эффек-
тов. поскольку это мнение экс-
пертов, оно имеет низкий уровень 
доказательности и не является 
обязательным руководством к 
действию. необходимо учесть, что 
для выполнения этой рекомен-
дации существует ряд ограниче-
ний. во-первых, сравнительных 
контролируемых исследований 
по этим методам лечения не про-
водилось. во-вторых, у пациен-
ток, получающих кок, аменорея 
не может являться клиническим 
маркером рецидива гиперпролак-
тинемии. кроме того, эстрогены 
могут спровоцировать развитие 
гиперпролактинемии и/или рост 
пролактиномы, и такие случаи 
описаны в литературе [29, 30]. 
и, наконец, противопоказания ко 
многим комбинированным ораль-
ным контрацептивам включают 
наличие опухоли гипофиза [31].
Есть данные, что у пациенток, не 
менее двух лет получавших ораль-
ные контрацептивы или эстроген-
геста генную заместительную тера-
пию, не было отмечено увеличения 
размеров опухолей [32, 33]. од-
нако эти данные малочисленны и 
обладают очень низким уровнем 
доказательности. Рекомендации 
ведущих российских экспертов 
свидетельствуют о возможности 
применения эстроген-гестагенной 
терапии у женщин перименопау-
зального возраста с синдромом ги-
перпролактинемии, однако такое 
лечение назначается при наличии 
показаний и вместе (а не «вместо») 

Рекомендации ведущих российских экспертов 
свидетельствуют о возможности применения эстроген-
гестагенной терапии у женщин перименопаузального 
возраста с синдромом гиперпролактинемии, однако 
такое лечение назначается при наличии показаний 
и вместе (а не «вместо») с приемом агонистов 
дофаминовых рецепторов.
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с приемом агонистов дофамино-
вых рецепторов [34].

3. Мы считаем, что при тщатель-
ном клиническом и биохимиче-
ском контроле терапия агони-
стами дофаминовых рецепторов 
может быть постепенно сокра-
щена и даже отменена у пациен-
тов, получавших такое лечение 
на протяжении не менее 2 лет, 
у которых сохраняется нормаль-
ный уровень пролактина, а на 
MРТ нет видимых остатков опу-
холи (2; очень низкий уровень 
доказательности).
четыре недавних исследова-
ния [35, 36, 37, 38] показали, что 
у определенной части пациен-
тов агонисты дофамина можно 
безопасно отменить после 2 лет 
использования, если достигнута 
стойкая нормопролактинемия и 
размеры опухоли значительно со-
кратились.
Риск рецидива гиперпролактине-
мии после отмены дофаминоми-
метиков варьировал от 26 до 69% 
[38] и во всех исследованиях за-
висел от уровня пролактина в мо-
мент установления диагноза и от 
размеров опухоли. интересно, что 
в одном исследовании было под-
считано: риск рецидива составлял 
18% на каждый миллиметр опу-
холи [38]. прямых доказательств 
связи дальнейшего роста опухоли 
гипофиза и отмены терапии не 
установлено, но у 28% больных 
может вновь развиться гиперпро-
лактинемический гипогонадизм 
[38]. именно поэтому после отме-
ны дофаминомиметиков показано 
длительное наблюдение, а в случае 
рецидива заболевания – возобнов-
ление лечения. 
Для пациентов, у которых после 
2 лет терапии достигнут нормаль-
ный уровень пролактина и нет ви-
димой на МРТ остаточной ткани 
опухоли и у которых терапия аго-

нистами дофамина была сокраще-
на или отменена, рекомендуется 
следующий режим наблюдения: 
1) измерение уровня сывороточ-
ного пролактина каждые 3 меся-
ца в первый год, затем ежегодно; 
2) MРТ при повышении уровня 
пролактина выше нормы [36, 39]. 
У женщин с микропролактинома-
ми возможно отменить дофами-
нергическую терапию при насту-
плении менопаузы. периодически 
следует следить за размером опу-
холи гипофиза. 

4. Мы рекомендуем прекращать 
терапию агонистами дофамино-
вых рецепторов у женщин с про-
лактиномами после подтвержде-
ния наступления беременности 
(1; низкий уровень доказатель-
ности).
Учитывая, что бромокриптин и 
каберголин проникают через пла-
центу, на момент установления 

беременности препарат оказывает 
воздействие на плод, как правило, 
в течение первых 4 недель после 
зачатия, то есть в критический пе-
риод раннего органогенеза. 
накоплен значительный между-
народный опыт наблюдения за 
женщинами, у которых беремен-
ность наступала на фоне приема 
бромокриптина и в дальнейшем 
препарат был отменен, а также за 
женщинами, которые во время бе-
ременности в течение длительного 
времени принимали данный пре-
парат. на настоящее время извест-
но более чем о 6000 случаев бере-
менностей, наступивших на фоне 
терапии бромокриптином, при 
этом повышения частоты врож-
денных аномалий развития или 
абортов отмечено не было [40, 41]. 
несмотря на то что бромокриптин 
имеет наибольшую доказательную 
базу по безопасности для исполь-
зования при планировании бере-
менности, достаточно большой 

опыт применения накоплен также 
и для каберголина (оригинальный 
препарат Достинекс). на настоя-
щее время описано более 600 бере-
менностей, наступивших на фоне 
терапии каберголином. в одном 
из последних проспективных ис-
следований с участием 85 женщин 
с пролактиномами, 80 из которых 
получали каберголин, препарат 
отменяли на 5-й неделе гестации 
[42]. по данным результатов ис-
следования, все дети родились 
здоровыми, и ни у одной матери 
не отмечалось роста опухоли [42].

Заключение
Современные клинические реко-
мендации по диагностике и лече-
нию гиперпролактинемии явля-
ются документом, суммирующим 
многолетний международный 
опыт ведущих специалистов в этой 
области эндокринологии. целью 
создания любых практических 

рекомендаций является помощь 
практическим врачам в выборе 
методов диагностики и лечения. 
Авторы настоящих клинических 
практических рекомендаций по 
диагностике и лечению гиперпро-
лактинемии убеждены, что эффек-
тивность медицинской помощи, 
оказанной в соответствии с «на-
стоятельными» рекомендациями, 
будет в среднем выше, чем без со-
блюдения этих рекомендаций. од-
нако нельзя сказать, что получены 
ответы на все возможные вопро-
сы. Ситуации, по поводу которых 
даны «условные» рекомендации 
(предложения, советы), требуют 
более тщательной оценки индиви-
дуальных особенностей пациента 
и результатов обследования для 
выработки оптимальной тактики 
ведения больного. Это значит, что 
научно-исследовательская работа, 
касающаяся вопросов диагности-
ки и лечения гиперпролактине-
мии, продолжается.  

После отмены дофаминомиметиков 
показано длительное наблюдение, 

а в случае рецидива заболевания – 
возобновление лечения.

Литература 
→ С. 75–77

Накоплен достаточно большой опыт применения 
каберголина (оригинальный препарат Достинекс) 
для использования при планировании беременности.
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Терапия эндометриоза

В статье отражены современные представления о патогенезе 
эндометриоза. Приведено патогенетическое обоснование использования 
препарата Бусерелин-лонг ФС, обеспечивающего влияние на механизмы 

развития эндометриоза, с целью фармакологической 
коррекции данной патологии.

М.в. АнТонЕнко, к. м. н. о.А. САпРЫкинА

использование агонистов 
гонадотропных рилизинг-
гормонов в терапии эндометриоза

Медицинский 
центр «Женская 

и детская 
клиника», Москва

Эндометриоз – полиэтиологи-
ческое заболевание, которое 
следует рассматривать как 

патологический процесс с хрониче-
ским, рецидивирующим течением. 
известно, что эндометриоз форми-
руется и развивается на фоне нару-
шенных иммунных, молекулярно-
генетических и гормональных 
взаимоотношений в женском орга-
низме [1], однако патогенез данного 
заболевания до сих пор не до конца 
изучен [2].
Эндометриоз чаще всего разви-
вается при дефиците прогестеро-
на, на фоне относительной и/или 
абсолютной гиперэстрогении [3]. 
в этой связи патогенетической 
основой гормональной терапии яв-
ляется временное угнетение функ-
ции яичников, то есть уменьшение 
секреции эстрадиола, приводящее 
к регрессу очагов эндометрио-
за [4]. кроме того, целью лечения 
эндометриоза является удаление 
патологических очагов, купирова-
ние клинической симптоматики, 
восстановление репродуктивной 
функции [5].
первые сообщения о выключении 
функции яичников были опубли-
кованы в 1928 г., когда H. Alberht 
использовал для лечения эндоме-
триоза рентгеновское облучение. 
однако большое число осложнений 

не позволило внедрить этот метод.
Широкое внедрение агонистов го-
надотропных рилизинг-гормонов 
(аГнРГ) в клиническую практику 
для лечения большого числа гормо-
ночувствительных заболеваний по-
служило поводом для дальнейшего 
изучения механизмов действия 
препаратов этой группы. Для лече-
ния эндометриоза аГнРГ использу-
ются с начала 80-х гг. XX века [4, 6]. 
в настоящее время аГнРГ признаны 
препаратами первой линии при 
лечении тазовых болей, обуслов-
ленных эндометриозом [7]. пре-
параты данной группы отличаются 
выраженной молекулярной специ-
фичностью и взаимодействуют с 
соответствующими рецепторами 
передней доли гипофиза.
Механизм действия аГнРГ связан 
с восстановлением нарушенных 
взаимосвязей в гипоталамо-
гипофизарной системе, воз ни-
кающих у больных с миомой и 
эндометриозом, и заключается 
в следующем: после связывания 
аГнРГ с рецепторами на поверхно-
сти гонадотропных клеток проис-
ходит интенсивное высвобождение 
лютеинизирующего (ЛГ) и фолли-
кулостимулирующего (ФСГ) гор-
монов и, опосредованно, увеличе-
ние синтеза эстрадиола в яичниках. 
продолжительное, в течение не-

скольких часов, воздействие аГнРГ 
на гипофиз приводит к десенсити-
зации клеток гипофиза и быстрому 
уменьшению интенсивности секре-
ции и биосинтеза гонадотропинов, 
особенно ЛГ. в таком десенситизи-
рованном состоянии гонадотроп-
ные клетки могут оставаться до тех 
пор, пока продолжается непрерыв-
ное воздействие высоких доз агони-
стов ГнРГ на гипофиз [8].
Этот феномен называют «медика-
ментозная кастрация». Угнетение 
стероидогенеза, вызываемое агони-
стами ГнРГ, индуцирует атрофию 
самого эндометрия, эктопических 
эндометриальных желез и стромы. 
Блокада является обратимой, после 
отмены аГнРГ полностью восста-
навливается чувствительность аде-
ногипофиза к гипоталамической 
стимуляции [9, 10].
помимо гипофиза рецепторы к 
аГнРГ обнаружены в яичниках, эн-
дометрии, раковых клетках злока-
чественных опухолей яичников и 
молочных желез и других тканях, 
что послужило поводом для широ-
кого использования данной группы 
препаратов в лечении гормонозави-
симых заболеваний.
в заключении Международного 
консенсуса по лечению эндоме-
триоза (Зальцбург, 2005) эксперты, 
основываясь на данных рандоми-
зированных исследований, ква-
лифицировали аГнРГ как более 
эффективную группу препаратов 
для подавления эндометриодных 
очагов, чем прогестины и оральные 
контрацептивы [6].
Бусерелин-лонг ФС (компания ЗАо 
«Ф-Синтез», Россия) – агонист ГнГР, 
рекомендованный при всех видах 
гормонозависимых пролифератив-
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ных процессов матки. препарат 
обеспечивает стойкий терапевтиче-
ский эффект при внутримышечном 
введении один раз в 28 дней в дози-
ровке 3,75 мг. возможно эндоназаль-
ное использование препарата Бусе-
релин ФСинтез (ЗАо «Ф-Синтез», 
Россия) по 300 мкг 3–4 раза в сутки. 
Рекомендованная длительность ле-
чения – до 6 месяцев. необходимо 
отметить, что пролонгированные 
формы являются наиболее удоб-
ными для обеспечения длительного 
поступления препарата [11].
в препарате Бусерелин-лонг ФС ак-
тивное вещество заключено в ми-
кросферы размерами от 30 до 150 
и различным временем рассасыва-
ния, основу которых представляет 
биорастворимый сополимер DL 
молочной и гликолевой кислот. Ми-
кросферы в виде водной суспензии 
вводятся глубоко внутримышечно. 
после инъекции пролонгирован-
ной формы препарата начинает-
ся постепенное высвобождение 
аГнРГ с поверхности микросфер, 
что в течение нескольких первых 
суток приводит к стимуляции син-
теза гонадотропинов, а затем к де-
сенситизации гипофиза и блокаде 
гипофизарно-гонадной оси. в даль-
нейшем микросферы, подвергаясь 
биодеградации в тканях, медленно 
высвобождают содержащийся в 
них аГнРГ, длительно (до 28 дней) 
поддерживая необходимую для 
десенситизации гипофиза концен-
трацию препарата в крови. Сам 
сополимер метаболизируется в ор-
ганизме до мономеров молочной и 
гликолевой кислот.
Бусерелин-лонг ФС рекомендован 
для терапии распространенных 
форм эндометриоза, при эндоме-
триозе и бесплодии, при наличии 
клинической симптоматики и др. 
Терапия проводится в течение 
6 месяцев (Бусерелин ФСинтез 
900 мкг/сутки интраназально, 
возможно увеличение дозы до 
1200 мкг/сутки или Бусерелин-лонг 
ФС 3,75 мг внутримышечно 1 раз 
в 28 дней). в репродуктивном воз-
расте после отмены Бусерелина 
нормальный менструальный цикл 
восстанавливается через 2–3 ме-
сяца [12]. при комбинированной 
терапии эндометриоза на первом 
этапе проводится курс лечения 

препаратом аГнРГ в течение 3 меся-
цев (по одной инсуфляции препа-
ратом Бусерелин ФСинтез 150 мкг в 
каждый носовой ход 3–4 раза в день 
или одна суспензия Бусерелин-лонг 
3,75 мг внутримышечно 1 раз в 28 
дней), затем выполняется хирурги-
ческое лечение, дальнейшая тера-
пия аГнРГ продолжается в течение 
3 менструальных циклов (в преж-
нем режиме) [13]. Альтернативный 
вариант – выполнение хирурги-
ческого лечения на первом этапе, 
в дальнейшем – послеоперационная 
терапия препаратом аГнРГ в тече-
ние 6 месяцев (Бусерелин ФСинтез 
интраназально – в носовые ходы 
после их предварительного очи-
щения – 2 полных нажатия помпы 
(0,3 мг) 3–4 раза в сутки через 6–8 
часов или Бусерелин-лонг ФС вну-
тримышечно 1 раз в 28 дней).
предоперационная подготовка Бу-
серелином снижает интенсивность 
симптомов заболевания, уменьша-
ет эндометриоидные очаги, облег-
чает проведение оперативного вме-
шательства.
Состояние медикаментозной псев-
доменопаузы в сочетании с активи-
зацией апоптоза и блокированием 
ряда ростовых факторов в гетеро-
тропных имплантах при эндоме-
триозе  способствует устранению 
болевого синдрома и уменьшению 
распространенности эндометрио-
идных поражений примерно у 75–
92% больных [10].
необходимость гормонального 
лечения при эндометриозе яични-
ков в пред- и послеоперационном 
периодах обусловлена высоким 
процентом рецидива заболевания 
даже после радикальной операции 
[4]. по мнению в.п. Баскакова и 
соавт., поскольку на данный мо-
мент нет метода, который бы обе-
спечил точную оценку радикаль-
ности хирургического удаления 
эндометриоидного образования во 
время операции, отсутствие реци-
дива не может быть гарантировано. 
Есть вероятность рецидива и при 
применении только медикамен-
тозной терапии, что обусловлено 
ролью системных нарушений (из-
менение иммунитета, генетическая 
предрасположенность) в патоге-
незе эндометриоза яичников. при 
рассмотрении эндометриоза как 

доброкачественной опухоли все 
случаи рецидивирования следует 
расценивать либо как не диагно-
стированный ранее эндометриоз 
яичников, либо как неполное уда-
ление эндометриоидной ткани из 
яичника.
появление в клинической практи-
ке аГнРГ позволило сохранить ре-
продуктивную функцию у больных 
эндометриозом, отказаться от вы-
полнения радикальных операций, 
улучшить результаты консерватив-
ной терапии.
несмотря на описанные выше 
преимущества аГнРГ, широкое при-
менение этой группы препаратов 
ограничено развитием эстроген-
дефицитных симптомов. выра-
женность побочных эффектов, в 
частности снижение минеральной 
плотности костной ткани, накла-
дывает определенные ограничения 
на продолжительность лечения. 
С целью уменьшения тяжести со-
путствующих явлений при приеме 
аГнРГ рекомендуют назначение за-
местительной гормональной тера-
пии (ЗГТ). обоснованием данного 
подхода служит гипотеза пороговой 
концентрации эстрогенов, согласно 
которой концентрация эстрогенов 
в пределах определенного диапазо-
на может частично предотвращать 
снижение минеральной плотности 
костной ткани при длительном ле-
чении аГнРГ и в то же время не ока-
зывать стимулирующего действия 
на рост эндометриоидных имплан-
татов. ЗГТ рекомендуется прово-
дить с началом курса лечения аГнРГ 
не менее 6 месяцев [14].
Гормональная терапия эндометрио-
за многообразна и сложна, требует 
индивидуального подхода с учетом 
возраста, соматического статуса 
и характера выявленных нару-
шений. наряду с хирургическим 
вмешательством медикаментозная 
терапия имеет важное значение 
в лечении этой социально значи-
мой патологии. Уточнение пато-
генетических аспектов развития 
заболевания позволяет внедрять 
новые методы терапии. Дальней-
шее изучение этиологических и па-
тогенетических особенностей эн-
дометриоза позволит разработать 
новые консервативные методы его 
лечения [15].  

Литература 
→ С. 77–78
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Инфекции

Авторы описывают результаты исследования эффективности 
терапии препаратом Аллокин-альфа (аллоферон) в сравнении 

с Ацикловиром у 60 пациентов с генитальной формой хронической 
рецидивирующей герпесвирусной инфекции (ХРГВИ). Исследование 

показало, что у пациентов с высокой частотой рецидивов простого 
герпеса противовирусная терапия Аллокином-альфа более эффективна, 

чем стандартная терапия. Лечение Аллокином-альфа приводило 
к уменьшению клинических проявлений ХРГВИ в фазе обострения, 

сокращению продолжительности рецидивов и заметному снижению 
их частоты в отдаленном периоде. На основании результатов 

исследования предложен алгоритм обследования и лечения больных 
рецидивирующим простым герпесом.

Д. м. н., проф. А.Е. ШУЛьЖЕнко1, 2, и.н. ЗУЙковА1

новое поколение 
противовирусной терапии 
при рецидивирующем 
простом герпесе

1 ФГБУ «ГНЦ 
“Институт 

иммунологии” 
ФМБА России»

2 МГМСУ, Москва

Герпесвирусная инфекция 
широко распространена в 
человеческой популяции, по-

скольку вирусы этой группы пан-
тропны и способны поражать мно-
гие системы и органы человека. 
восприимчивость человека к ви-
русам герпеса высока. около 90% 
всего населения планеты инфици-
рованы одним или несколькими 
серотипами семейства герпесвиру-
сов. по данным разных исследова-
телей, от 12 до 25% носителей стра-
дают рецидивирующими формами 
герпесвирусной инфекции, у 30% 
из них обнаруживается атипичная 

или бессимптомная форма заболе-
вания [1, 2, 3].
Анализ ежегодной заболеваемости 
в России показал: 15% населения 
страдают герпетическим пораже-
нием кожи и слизистых, при этом 
у 10% встречается генитальная 
форма заболевания. Герпетиче-
ские инфекции как этиологиче-
ский фактор выявляются в 60–65% 
при поражении роговицы глаза, в 
10% случаев – при заболеваниях 
нервной системы (менингиты, эн-
цефалиты). по данным некоторых 
исследователей, в России ежегод-
но различными формами герпес-

вирусной инфекции заболевают 
около 20 млн человек [4, 5].
одной из распространенных форм 
простого герпеса является гени-
тальный герпес, частота которого 
достигает 6–10% среди взрослого 
населения [1, 6], а в целом по Рос-
сии – до 20% [4]. показатель за-
болеваемости генитальным герпе-
сом в Москве увеличился в 6 раз, в 
Московской области – в 2 раза (по 
сравнению с 2000 г.). Эти данные 
являются приблизительными, по-
скольку отсутствует обязательная 
регистрация случаев заболеваемо-
сти простым герпесом.
исследование патогенеза просто-
го герпеса показало, что инфекция 
включает острый или субклини-
ческий первый эпизод, установле-
ние латентного состояния вируса 
и последующую реактивацию. 
вирус простого герпеса (впГ) по-
падает в организм через кожу или 
слизистые оболочки путем пря-
мого контакта с биологическими 
жидкостями или поверхностью 
слизистой оболочки зараженного 
человека. показано, что заражение 
может происходить от инфициро-
ванного пациента как при нали-
чии симптомов заболевания, так 
и при их отсутствии. вирус про-
стого герпеса распространяется 
в тканях из-за способности зара-
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жать соседние клетки напрямую 
через клеточные контакты [7], 
что позволяет ему избежать воз-
действия внеклеточных факторов, 
включающих антитела и систему 
комплемента. Такой способ инфи-
цирования, характерный для эпи-
телиальных тканей, предполагает 
наличие гликопротеинов gE и gI 
[8]. во время рецидива герпесви-
русной инфекции в материале из 
очагов поражения находят зрелые 
вирионы с дополнительными мем-
бранными слоями, а у больных со 
спокойным клиническим течени-
ем заболевания чаще всего выяв-
ляются незрелые формы (капсиды 
и нуклеокапсиды).
взаимодействие между вирусом 
и организмом человека является 
решающим этапом в развитии 
герпесвирусной инфекции. Для 
подавления иммунной защиты 
вирус использует различные ме-
ханизмы. первой линией защи-
ты являются факторы естествен-
ного иммунного ответа (клетки 
моноцитарно-макрофагального 
ряда, естественные киллеры). 
Эта система защиты вступает в 
действие с первых дней контакта 
с вирусными антигенами. Есте-
ственные киллеры (NK-клетки) 
относятся к важным факторам 
естественной врожденной ре-
зистентности. Для реализации 
цитотоксической реакции NK-
клеткам не требуется распозна-
вать специфические антигены. 
Это одно из преимуществ бы-
строго цитолиза, осуществляемо-
го NK-клетками по отношению к 
впГ-инфицированным мишеням. 
кроме того, продукция альфа- и 
бета-интерферонов приводит 
чувствительные клетки в состоя-
ние резистентности к впГ, под их 
влиянием усиливается функция 
макрофагов и естественных кил-
леров, в результате разрушаются 
вирус-инфицированные клетки. 
в ходе эволюции вирус вырабо-
тал различные механизмы мо-
дуляции активности NK-клеток: 
блокирование лигандов (NKG2D) 
для активирующих рецепторов, 
синтез гомологов цитокинов че-
ловека, взаимодействие вирусных 
белков с ингибирующими рецеп-
торами NK-клеток [9, 10, 11].

Лечение пациентов с рециди-
вирующим простым герпесом 
представляет определенные труд-
ности из-за способности вируса 
простого герпеса к длительному 
персистированию, часто рециди-
вирующему течению, что приво-
дит к снижению противовирусной 
иммунной защиты. исследование 
механизмов репликации вируса 
простого герпеса, изучение взаи-
модействия вируса с клетками-
мишенями позволило за послед-
ние 30 лет создать целый ряд 
химиотерапевтических препара-
тов, обладающих противогерпети-
ческой активностью [3, 12, 13, 14]. 
клинический опыт их применения 
показал, что они способны быстро 
и эффективно купировать острые 
проявления простого герпеса, но 
не предотвращают развитие ре-
цидивов хронической герпесви-
русной инфекции и не снижают 
их частоту [15]. именно поэтому 
актуальной задачей остается изу-
чение механизмов функциониро-
вания иммунной и цитокиновой 
системы при рецидивирующей 
герпесвирусной инфекции и поиск 
новых препаратов с противови-
русной и иммуномодулирующей 
активностью для лечения этого 
заболевания.
Целью настоящего исследования 
стало определение клинической 
эффективности стандартной и 
альтернативной противовирусной 
терапии пациентов с хронической 
рецидивирующей герпесвирусной 
инфекцией (ХРГви).

Материалы и методы
исследование проводилось от-
крытым методом у 60 пациентов 
с ХРГви. в состав исследуемых 
включались пациенты (возрастной 
интервал от 18 до 65 лет) мужского 
и женского пола с установленным 
диагнозом «ХРГви, генитальная 
форма». все пациенты, включен-
ные в исследование, находились в 
периоде продрома или обострения 
не более 48 часов от момента появ-
ления высыпаний. к исследованию 
не допускались пациенты с неком-
пенсированными заболеваниями 
сердечно-сосудистой, эндокрин-
ной, желудочно-кишечной, нерв-
ной систем, которые могли повли-

ять на результаты исследований, 
беременные и кормящие женщи-
ны. Условием включения для жен-
щин детородного возраста было 
соблюдение полноценной контра-
цепции. пациенты, вошедшие в 
изучаемые группы, отбирались ме-
тодом произвольной выборки при 
поступлении на амбулаторное ле-
чение. на предварительном этапе 
были сформированы две группы 
пациентов по 30 человек. клини-
ческими проявлениями простого 
герпеса у пациентов были пузырь-
ковые или эрозивные высыпания 
в области гениталий, субъектив-
ные симптомы – болезненность, 
зуд, жжение. верификация впГ 
1, 2 типа проводилась методом 
пцР мазка из области высыпаний, 
положительный результат был по-
лучен в 95% случаев.

Дозировка и схемы введения
в основной группе (n = 30) терапия 
проводилась препаратом Аллокин-
альфа по следующей схеме: 3 под-
кожные инъекции препарата в 
дозе 1 мг с интервалом 48 часов. 
курсовая доза составляла соот-
ветственно 3 мг. Аллокин-альфа – 
коммерческое название лекар-
ственной формы аллоферона – 
синтетического линейного олиго-
полипептида, который относится 
к индукторам синтеза интерфе-
рона и активаторам системы на-
туральных киллеров, обладает 
противовирусной активностью 
в экспериментальных моделях 
различных инфекций, в частно-
сти вызванных вирусом простого 
герпеса. важной характеристикой 
данного препарата является спо-
собность селективно стимулиро-
вать активность факторов есте-
ственного иммунитета. препарат 
действует только в очаге вирусной 
инфекции, не активируя весь ка-
скад иммунологических реакций 
организма.
Дополнительно все пациенты по-
лучали стандартную противови-
русную терапию: Ацикловир 0,2 г 
5 раз в день в течение 7 дней.
в контрольной группе пациен-
тов (n = 30) проводилось лечение 
только ациклическими нуклеози-
дами: Ацикловир 0,2 г 5 раз в день 
в течение 7 дней.
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обследование проводилось до 
приема препарата (0-й день), на 7-й 
день от начала приема препарата и 
через 6 месяцев после окончания 
приема препарата. обследование 
включало общеклиническое, объ-
ективное исследование области 
высыпаний и иммунологическое 
исследование крови. перед нача-
лом приема препарата собирался 
подробный анамнез пациента.
при оценке клинической эффек-
тивности проведенного лечения 
использовали 3 основных кри-
терия.
1. Снижение частоты рецидивов 
простого герпеса.
2. Уменьшение продолжительно-
сти рецидивов.
3. Уменьшение степени тяжести 
клинического течения рецидивов.
оценка влияния терапии на им-
мунопатогенез герпесвирусной 
инфекции проводилась по следую-
щим критериям:
 ■ цитотоксическая активность на-

туральных киллеров;
 ■ вариабельность цитокинового 

звена.
Метод определения функциональ-
ной активности NK-клеток осно-
ван на их способности лизировать 
как чужеродные в антигенном от-
ношении (опухолевые и неопухо-
левые клетки), так и нормальные 
клетки человека и животных при 
нарушении их дифференциров-
ки без предварительной сенси-
билизации.
цитокиновый профиль оценива-
ли методом оТ-пцР (определение 
активности мРнк цитокинов в 

мононуклеарах периферической 
крови методом обратной транс-
крипции и полимеразной цепной 
реакции).

Результаты и обсуждение
основные критерии оценки кли-
нической эффективности стан-
дартной (Ацикловир) и аль-
тернативной (Аллокин-альфа) 
противовирусной терапии боль-
ных простым герпесом отражены 
в таблице 1. Это частота, длитель-
ность и степень тяжести реци-
дивов.
все клинические показатели до-
стоверно улучшились только у 
пациентов, леченных препаратом 
Аллокин-альфа. Так, частота ре-
цидивов простого герпеса в те-
чение полугода в первой группе 
сократилась с 6,3 до 2,8 случаев, 
во второй – с 6,0 до 5,6, при этом 
длительность рецидивов на фоне 
терапии Аллокином-альфа умень-
шилась практически в 2 раза. по-
ложительные изменения на фоне 
лечения Ацикловиром оказались 
статистически незначимыми.
наше исследование показало, что 
до терапии ни в одной из групп 
не наблюдалось корреляционной 
связи между частотой, длитель-
ностью и тяжестью течения реци-
дивов. У пациентов, получавших 
комбинацию Аллокина-альфа с 
Ацикловиром, после лечения была 
выявлена прямая связь между ча-
стотой и длительностью рециди-
вов, между длительностью и тяже-
стью течения рецидивов, а также 
между частотой и тяжестью тече-

ния рецидивов. в первой группе 
отмечено достоверное снижение 
тяжести рецидивов. У пациентов, 
которым проведена монотерапия 
Ацикловиром, аналогичных взаи-
мосвязей не отмечено.
изучение динамики NK-актив-
ности при лечении Аллокином-
альфа показало, что на 3-и и 7-е 
сутки рецидива простого герпеса 
наблюдался плавный рост NK-
активности с 39% до 52% и 57% 
соответственно (рис. 1). Анало-
гичных изменений при лечении 
Ацикловиром отмечено не было.
выявлена прямая корреляция 
между изменениями показателей 
NK-активности до и после лече-
ния Аллокином-альфа и тяжестью 
течения рецидивов, то есть более 
глубокий уровень снижения пока-
зателей NK-активности во время 
лечения сопровождался более тя-
желым течением рецидива заболе-
вания.
полученные нами данные сопо-
ставимы с результатами других 
исследователей [4, 10]. в первой 
фазе иммунного ответа наблю-
дается продукция интерферона 
и активация натуральных килле-
ров. NK-клетки выполняют роль 
первого барьера инфекции и вы-
рабатываются в первые 24 часа 
после антигенной стимуляции до 
момента образования специфи-
ческих антител и цитотоксиче-
ских лимфоцитов. помимо высо-
кой цитотоксической активности 
NK-клетки обладают способно-
стью продуцировать лимфокины 
(интерферон-гамма) и цитокины 

Период оценки 
Критерии оценки клинического эффекта (М ± m)

Частота рецидивов 
в течение 6 мес.

Длительность рецидива, 
дни

Тяжесть течения рецидива, 
баллы

Терапия Аллокином-альфа (n = 30)

До лечения 6,3 ± 0,3 5,4 ± 0,3 12,0 ± 0,6

после лечения 2,8 ± 0,7* 2,8 ± 0,5* 7,3 ± 1,2*

Изменения 3,5 2,6 4,7

Терапия Ацикловиром (n = 30)

До лечения 6,0 ± 0,3 5,7 ± 0,3 10,9 ± 0,5

после лечения 5,6 ± 0,4 5,5 ± 0,3 10,7 ± 0,5

Изменения 0,4 0,2 0,2

* Различия достоверны (р < 0,05) по сравнению с показателями до начала лечения.

Таблица 1. Клиническая эффективность стандартной и альтернативной терапии больных простым герпесом
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(фактор некроза опухоли) и таким 
образом контролировать диффе-
ренцировку клеток. У больных с 
рецидивирующим простым герпе-
сом активность NK-клеток снижа-
ется во время рецидива и восста-
навливается в период ремиссии. 
при низкой цитотоксической 
активности NK-клеток организм 
более чувствителен к впГ [8].
Содержание NK-клеток в перифе-
рической крови здоровых людей 
составляет в среднем 15%. при 
этом важное значение имеет не 
только количественное содер-
жание, но и функциональная ак-
тивность натуральных киллеров. 
в исследованиях обнаружено сни-
жение цитотоксической активно-
сти NK-клеток примерно у 60% 
больных с манифестными форма-
ми простого герпеса и показана 
тенденция к снижению цитоток-
сичности в среднем за 7 дней до 
очередного рецидива и последую-
щее ее повышение в острый пери-
од герпетической инфекции [1, 8]. 
Учитывая многообразие функций 
противовирусной защиты NK-
клеток, мы считаем, что снижение 
функциональной активности NK-
клеток, с одной стороны, является 
следствием неполноценности кле-
точного иммунитета, с другой – 
характеризует недостаточность 
функций самих лимфоцитов и 
может служить причиной вторич-
ного иммунодефицита, лежащего 
в основе реактивации вируса про-
стого герпеса.
изучению системы интерферо-
нов при герпесвирусной инфек-

ции посвящено большое коли-
чество работ, которые показали, 
что роль интерферонов в форми-
ровании противогерпетического 
иммунитета не ограничивается 
подавлением репродукции виру-
са или санацией организма от его 
активных форм, но и проявляется 
в регуляции защитных реакций, в 
частности, усиления цитотоксич-
ности NK-клеток [9, 10, 12]. опре-
деление уровня альфа- и гамма-
интерферона дает информацию о 
потенциальной активности интер-
фероновой системы.
в нашем исследовании до начала 
лечения показатели интерфероно-
вого статуса у всех больных про-
стым герпесом были снижены, в 
основном за счет индуцированной 
альфа- и гамма-фракции интерфе-
рона. при этом уровень сывороточ-
ного интерферона был повышен, 

что свидетельствует об активности 
воспалительного процесса.
после лечения у больных, при-
нимавших Аллокин-альфа, до-
стоверно повысился уровень 
индуцированного альфа- и гамма-
интерферона. положительная 
разница показателей составила 
при лечении Аллокином-альфа 
122,7 и 52,3 Ед/мл соответствен-
но. при монотерапии Ацикло-
виром разница показателей была 
минимальной и недостоверной – 
29,3 и 2,1 Ед/мл соответственно 
(табл. 2). полученные данные по-
зволяют считать, что высокая ча-
стота рецидивов простого герпеса 
способствует истощению синтеза 
эндогенного интерферона. Соот-
ветственно, таким пациентам сле-
дует рекомендовать прием препа-
ратов, индуцирующих выработку 
интерферона.
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Рис. 1. Динамика NK-активности при лечении пациентов с простым герпесом

Период оценки 

Показатели интерферонового статуса (М ± m, Ед/мл)

Сывороточный ИФН 
(титр, норма ≤ 4)

ИФН-реакция лейкоцитов (титр)
Спонтанная 
(норма < 2)

ИФН-альфа 
(норма 128–640)

ИФН-гамма
(норма 32–64)

Терапия Аллокином-альфа (n = 30)
До лечения 16,3 ± 2,8 2,9 ± 0,2 85,3 ± 13,3 24,5 ± 2,5
после лечения 4,4 ± 0,6* 2,0 ± 0,4* 208,0 ± 32,9* 76,8 ± 9,3*
Изменения 11,9 0,9 + 122,7 + 52,3

Терапия Ацикловиром (n = 30)
До лечения 13,6 ± 2,7 2,7 ± 0,2 56,0 ± 8,6 17,1 ± 1,1
после лечения 4,1 ± 0,5* 2,5 ± 0,3 85,3 ± 12,9 19,2 ± 1,7
Изменения 9,5 0,2 + 29,3 + 2,1

* Различия достоверны (р < 0,05) по сравнению с показателями до начала лечения.

Таблица 2. Показатели интерферонового статуса при лечении простого герпеса Аллокином-альфа и Ацикловиром
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Согласно полученным данным, у 
больных с синдромом интерферо-
нового дефицита отсутствует ин-
дукция противовирусного ответа 
клеток и достоверно снижен син-
тез альфа- и гамма-интерферона. 
У больных с рецидивирующим 
простым герпесом резко снижена 
активность Nк-клеток и продук-
ция интерферона-гамма, особен-
но в стадии ремиссии. по всей ве-
роятности, рецидив генитального 
герпеса связан с истощением вы-
работки интерферона-альфа, что 
создает благоприятные условия 
для персистенции вируса. при де-
фиците интерферона организм не 
может адекватно контролировать 
распространение вирусной ин-
фекции. инверсия синтеза интер-
ферона у больных рецидивирую-
щей впГ-инфекцией может быть 
также связана с наличием антител 

в сыворотке крови, ингибирую-
щих продукцию интерферона.
цитокиновый профиль составляет 
основу специфических иммунных 
реакций и оказывает непосред-
ственное влияние на механизмы 
иммунорезистентности при гер-
песвирусной инфекции [5]. к со-
жалению, до настоящего времени 
не существует единого подхода к 
определению интерлейкинового 
профиля больных герпесвирусной 
инфекцией. именно поэтому все 
проводимые исследования пред-
ставляют собой сравнительный 
анализ изменений уровня цитоки-
нов до и после противовирусного 
лечения или в период рецидива и 
ремиссии заболевания.
как показало наше исследование 
цитокинового профиля, у боль-
ных простым герпесом с высокой 
частотой рецидивов в период обо-
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Рис. 2. Частота выявления цитокинов до и после лечения Ацикловиром (n = 30)
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Рис. 3. Частота выявления цитокинов до и после лечения Аллокином-альфа (n = 30)

Высокая частота рецидивов простого 
герпеса способствует истощению синтеза 

эндогенного интерферона. Соответственно, 
таким пациентам следует рекомендовать 

прием препаратов, индуцирующих 
выработку интерферона. 

После лечения у больных, принимавших 
Аллокин-альфа, достоверно повысился 

уровень индуцированного альфа- 
и гамма-интерферона. Положительная 

разница показателей составила
 при лечении Аллокином-альфа 

122,7 и 52,3 Ед/мл соответственно.
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Рис. 4. Изменения интерлейкинового профиля после лечения Аллокином-альфа

стрения до начала противовирус-
ной терапии превалирует экспрес-
сия мРнк интерферона-альфа 
и иЛ-18, кроме того, в целом от-
мечена тенденция к повышению 
экспрессии мРнк иЛ-4, иЛ-6, 
иЛ-8, иЛ-10 (рис. 2–3). все это 
свидетельствует об активации Тh-
2-лимфоцитов.
наше исследование выявило 
определенные тенденции к изме-
нению активности мРнк интер-
лейкинов в зависимости от вида 
противовирусной терапии. как 
видно на рисунке 3, после лечения 
Аллокином-альфа наблюдалась 
тенденция к повышению экспрес-
сии мРнк иФн-α, иФн-γ, иЛ-2, 
иЛ-12, Фно-α и понижению иЛ-4, 
иЛ-10 и иЛ-8, что свидетельству-
ет о переключении цитокинового 
ответа с Тh-2 на Тh-1. при стан-
дартной терапии ациклическими 
нуклеозидами, в частности Аци-
кловиром, аналогичных измене-
ний интерлейкинового профиля 
не отмечено.
полученные данные позволяют 
предположить, что во время ле-
чения Аллокином-альфа проис-
ходит активация макрофагально-
моноцитарного звена иммунитета. 
на это указывает наличие иЛ-1β 
и иФн-γ, иЛ-12 и Фно-α. кроме 
этого, снижение частоты выяв-
ляемости иЛ-4 и иЛ-6 свидетель-
ствует об угнетении гуморального 
иммунного ответа. наличие отри-
цательного баланса иЛ-10, с одной 
стороны, может быть вызвано по-
ложительным балансом Фно-α и 
иФн-γ, с другой – эти изменения 
могут свидетельствовать о завер-
шающем этапе воспалительной 
реакции (рис. 4).
известно, что нормальное функ-
ционирование иммунной систе-
мы обеспечивают Thl- и Тh2-
лимфоциты при равноценной 
продукции их регуляторных цито-
кинов [10]. однако некоторые ав-
торы [8] отрицают строгое разделе-
ние цитокинов на Th l- и Тh2-типы, 
так как считают, что один цитокин 
не способен влиять на степень вы-
раженности иммунологического 
эффекта. наряду с функциональ-
ным антагонизмом цитокинов су-
ществует их ингибирующее влия-
ние друг на друга, обу словленное 
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Наше исследование показало: все 
клинические показатели достоверно 
улучшились только у пациентов, леченных 
препаратом Аллокин-альфа. Так, частота 
рецидивов простого герпеса в течение 
полугода в первой группе сократилась с 
6,3 до 2,8 случаев, во второй – с 6,0 до 5,6, 
при этом длительность рецидивов на фоне 
терапии Аллокином-альфа уменьшилась 
практически в 2 раза. Положительные 
изменения на фоне лечения Ацикловиром 
оказались статистически незначимыми.

конкуренцией за связывание кле-
точных рецеп торов.
Суммируя все вышеизложенное, 
нам хотелось бы выделить ряд 
ключевых моментов развития гер-
песвирусной инфекции.
1. все звенья иммунной систе-
мы, так или иначе участвующие в 
формировании противогерпети-
ческого иммунитета, можно раз-
делить на две основные группы. 
к первой относятся факторы, ко-
торые прямо или косвенно акти-
вируются только при репликации 
впГ и развитии клинических про-
явлений заболевания. они явля-
ются основой стадии острого вос-
паления и фазы специфического 
иммунного воздействия. Это все 
факторы гуморального иммуните-
та, макрофаги, NK-клетки, альфа-
интерферон, иЛ-6, иЛ-8 и фактор 
некроза опухоли. их основной 
функцией является подавление 
рецидива герпесвирусной ин-
фекции за счет прямых или опо-
средованных лизисно-киллерных 
воздействий непосредственно на 
вирус или инфицированные им 
клетки. важной характеристикой 
функциональной активности всех 
вышеуказанных показателей яв-
ляется скорость купирования ре-
цидива.
ко второй группе относят CD8+-
цитотоксические лимфоциты, 
иФн-γ, иЛ-4 и иЛ-2. их основ-
ная функция – контроль за репро-
дукцией впГ и предотвращение 
его активации, что обеспечивает 
латентную персистенцию вируса и 
блокирует его репродукцию в ган-
глиях. при нарушениях в указан-

ных звеньях иммунной системы 
впГ вновь активируется, что при-
водит к развитию клинических 
форм заболевания.
2. при рецидивах герпесвирусной 
инфекции все факторы иммуните-
та прямо или опосредованно акти-
вируются даже в тех случаях, когда 
имеется функциональный дефект 
одного из звеньев иммунитета, по-
этому необходимо изучение этих 
показателей в динамике вирусного 
процесса.
все звенья противовирусного им-
мунитета тесно взаимосвязаны, и 
нарушения в одном из них при-
водят к дисбалансу всей иммун-
ной системы по принципу цепной 
реакции. при рецидивирующем 
герпесе это осложняет оценку ис-
ходных параметров иммунитета 
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пациенты с обострениями 
простого герпеса 
(более 6 раз в год)

IgG
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Усиленный 
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 ■ пролонгированная 
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 ■ иммунограмма
 ■ пролонгированная 

терапия ациклическими 
нуклеозидами
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Рис. 5. Алгоритм обследования и терапии пациентов с частыми (более 6 раз в год) обострениями простого герпеса

в целом и затрудняет выявление 
нарушений в отдельных звеньях 
иммунной системы, контролиру-
ющих репликацию впГ (иммуно-
регуляторный индекс СD4+/CD8+, 
количество NK-клеток, их функ-
циональная активность, уровень 
альфа- и гамма-интерферонов и 
цитокинов, переключающих им-
мунный ответ).
итогом нашего исследования 
стала разработка алгоритма об-
следования и лечения больных 
рецидивирующим простым гер-
песом.
Для оценки активности вирусного 
процесса и адекватности противо-
вирусного иммунного ответа мы 
выбрали наиболее информатив-
ный и доступный для широкой 
клинической практики тест опре-
деления уровня специфических 
антител к вирусу простого герпеса 
IgM и IgG. важно отметить осо-
бенности интерпретации данного 
теста. У ряда пациентов без кли-
нических проявлений простого 
герпеса встречается повышение 
только специфических IgG. Среди 
практических врачей распростра-

нено мнение, что это свидетель-
ствует о репликации вируса, и для 
снижения активности инфекцион-
ного процесса часто проводится 
противовирусная и иммуномоду-
лирующая терапия. Мы считаем 
такую тактику неверной, посколь-
ку следует лечить больного, а не 
его анализы.
как видно на рисунке 5, у больных 
с высокой частотой рецидивов 
простого герпеса (более 6 раз в год) 
в период обострения заболевания 
необходимо оценить показатели 
гуморального иммунитета (уро-
вень специфических IgM и IgG).
Рассмотрим возможные варианты 
иммунного ответа.
1. повышение уровня специфиче-
ских IgM и IgG более чем в 4 раза у 
больных с клиническими проявле-
ниями простого герпеса и высокой 
частотой рецидивов свидетель-
ствует об усиленном иммунном 
ответе и не требует дальнейшего 
изучения противовирусного им-
мунитета. Таким пациентам ре-
комендуется пролонгированная 
противовирусная терапия соглас-
но следующим схемам:

 ■ Ацикловир 400 мг 2 раза в сутки 
в течение 2–12 месяцев  или

 ■ валтрекс 500 мг 1 раз в сутки 
в течение 2–12 месяцев или

 ■ Фамвир 250 мг 2 раза в сутки 
в течение 2–12 месяцев.

продолжительность лечения 
строго индивидуальна.
2. при низком уровне специфи-
ческих IgM и IgG, свидетель-
ствующем о слабо выраженном 
иммунном ответе, больным с 
клиническими проявлениями 
простого герпеса и высокой ча-
стотой рецидивов необходимы 
дополнительные исследования, в 
частности, иммунограмма с оцен-
кой NK-активности и уровня 
сывороточного альфа- и гамма- 
интерферонов. при индексе цито-
токсичности ниже 40% и низком 
уровне индуцированного альфа- и 
гамма-интерферона показана про-
лонгированная противовирусная 
терапия в комбинации с другими 
противовирусными и иммуно-
тропными препаратами. приве-
дем пример схемы терапии:
Аллокин-альфа 1 мг подкожно че-
рез день, № 3 плюс 
 ■ Ацикловир 400 мг 2 раза в сутки 

в течение 2 месяцев или
 ■ валтрекс 500 мг 1 раз в сутки 

в течение 2 месяцев или
 ■ Фамвир 250 мг 2 раза в сутки 

в течение 2 месяцев.
Таким образом, противовирусная 
терапия препаратом Аллокин-
альфа у пациентов с высокой 
частотой рецидивов простого 
герпеса является эффективным 
способом уменьшения клиниче-
ских проявлений в фазе обостре-
ния, сокращения продолжитель-
ности рецидивов и заметного 
снижения их частоты в отдален-
ном периоде.  

Литература 
→ С. 78

Аллокин-альфа – коммерческое название лекарственной формы аллоферона – синте-
тического линейного олигополипептида, который относится к индукторам синтеза ин-
терферона и активаторам системы натуральных киллеров, обладает противовирусной 
активностью в экспериментальных моделях различных инфекций, в частности вызван-
ных вирусом простого герпеса. важной характеристикой данного препарата является 
способность селективно стимулировать активность факторов естественного иммуни-
тета. препарат действует только в очаге вирусной инфекции, не активируя весь каскад 
иммунологических реакций организма.

NB
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Урогенитальные инфекции: 
современный взгляд на проблему

Доброкачественные и злокачественные 
заболевания шейки матки, ассоциированные 
с вирусными инфекциями

Рак шейки матки (РШМ) по-прежнему остается 
актуальной медицинской проблемой – по ча-
стоте встречаемости он занимает одну из лиди-

рующих позиций среди гинекологических видов рака 
с тенденцией роста заболеваемости среди женщин 
20–30 лет, сообщил в начале своего доклада профес-
сор Сергей Александрович ЛЕвАков (зав. кафедрой 
акушерства и гинекологии ФГоУ Дпо ипк ФМБА 
России, зав. отделением гинекологии ФГУЗ кБ № 83 
ФМБА РФ, д. м. н.). 
Доказано, что вирус папилломы человека (впч) явля-
ется основной причиной предрака и рака шейки мат-
ки, а 90% случаев рака шейки матки обусловлено впч 
онкогенных типов (16, 18, 45, 31, 33). Скрининговые 
программы выявляют только 7% рака шейки матки 
и около 20% цервикальной интраэпителиальной нео-
плазии (CIN). цитологический результат с выявлен-
ной клеточной атипией требует проведения биопсии 
шейки матки под контролем кольпоскопии. До сих пор 
не существует единого клинического мнения о выборе 
метода деструкции и роли иммунотерапии в лечении 
впч-ассоциированных заболеваний шейки матки. 
«известно, что развитию рака шейки матки предше-
ствуют длительные предраковые процессы в виде цер-
викальной интраэпителиальной неоплазии, которая в 
течение 10 лет переходит из первой во вторую, а затем 

в третью степень. однако и после органосохраняюще-
го лечения этих предраковых процессов впоследствии 
может развиваться цервикальная интраэпителиаль-
ная неоплазия первой степени. вероятнее всего, это 
связано с сохранением персистенции впч в эпителии, 
что приводит к прогрессированию процесса», – уточ-
нил докладчик.
в морфологической структуре патологии шейки мат-
ки большинство изменений – около 70% – представле-
ны доброкачественными и предраковыми процессами 

Основные вопросы наиболее эффективных и безопасных методов комплексной терапии 
ВПЧ-ассоциированных заболеваний шейки матки и лечения кандидозного вульвовагинита обсуждались 
ведущими российскими специалистами на круглом столе «Урогенитальные инфекции: современный 
взгляд на проблему», организованном компанией «Гедеон Рихтер» 29 сентября 2011 г.
 в рамках ХII Всероссийского научного форума «Мать и дитя».

Профессор С.А. Леваков 
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и только 30% – раком. Следовательно, у врача есть зна-
чительный запас времени для того, чтобы верифици-
ровать диагноз, спрогнозировать и провести лечение.
цитологическое исследование является первым ме-
тодом скрининга патологических изменений шейки 
матки. по данным профессора С.А. Левакова, при 
CIN II–III в первичном цитологическом мазке высо-
кая степень плоскоклеточной неоплазии обнаружи-
вается у 31% больных, низкая – у 39% и атипичные 
клетки – у 30% больных. при циркулярной биопсии 
шейки матки диагноз меняется с частотой от 0,5 до 
9% случаев. при проведении цитологического кон-
троля необходимо учитывать, что более 95% всех 
CIN возникают внутри зоны трансформации шейки 
матки, особое внимание нужно уделять переходным 
зонам между эпителиями.
Следующий метод диагностики – морфологическая 
верификация, которая проводится после расширен-
ной кольпоскопии, позволяющей выявить изменен-
ный эпителий. Результаты цитологического контроля 
и кольпоскопического исследования могут разли-
чаться. чувствительность цитологического контроля 
при выявлении CIN II–III составляет 67–76%. ошиб-
ки прицельной биопсии выявляются в 15% случаев. 
«по данным цитологического контроля и кольпо-
скопического исследования мы можем лишь заподо-
зрить наличие патологического процесса в области 
шейки матки, но диагноз должен быть поставлен 
только после морфологической верификации», – по-
яснил докладчик.

Таким образом, к основным методам исследования, 
необходимым для постановки диагноза, относят-
ся: цитологическое исследование мазков, взятых из 
экто- и эндоцервикса; кольпоскопическое исследова-
ние; исследование урогенитальной инфекции; биопсия 
шейки матки; выскабливание цервикального канала. 
Диагностическое выскабливание цервикального ка-
нала позволяет избежать ошибок в диагностике РШМ 
при наличии железистого рака. по словам докладчика, 
риск диагностической ошибки при раке цервикально-
го канала составляет около 1% наблюдений. напри-
мер, при соскобе из цервикального канала и резек-
ции измененного участка эктоцервикса, размерами 
3–5 мм х 7 мм, аденокарцинома выявлялась в одном 
случае из 141 наблюдения больных с CIN (0,73%).
предраковые заболевания шейки матки лечатся амбу-
латорно и стационарно. Амбулаторное лечение вклю-
чает в себя проведение радиоволновой хирургической 
петлевой эксцизии, которая должна выполняться всем 
пациенткам при наличии атипичной кольпоскопиче-
ской картины, применение криотерапии и лазерова-
поризации. Стационарный метод лечения предпола-
гает проведение конизации шейки матки, ампутацию 
шейки матки и гистерэктомию. на сегодняшний день 
среди физических методов воздействия наиболее ак-
туальными считаются радиоволновая и лазерная хи-
рургия, которые позволяют разрушать практически 
любые образования.
Лечение, помимо деструкции зоны трансформации, 
предполагает также стимуляцию местного иммунитета 

«Урогенитальные инфекции: 
современный взгляд на проблему»
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Доказана высокая эффективность инозина пранобекса 
в отношении всех форм и типов папилломавирусной 
инфекции, в том числе и высокого онкогенного риска. 
Препарат способствует элиминации ВПЧ, 
снижает частоту рецидивов и восстанавливает 
иммунитет. Включение инозина пранобекса 
в комбинированную терапию генитальных кондилом 
существенно увеличивает эффективность лечения – 
с 41% до 94%.
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Рис. 1. Сравнительная эффективность традиционной 
терапии генитальных кондилом с применением 
и без применения инозина пранобекса*

*  Mohanty K.C., Scott C.S. Immunotherapy of genital warts with 
inosine pranobex (Imunovir): preliminary study // Genitourin. Med. 
1986. Vol. 62. № 5. P. 352–355.
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и устранение факторов риска развития рецидива. Со-
временный подход к лечению папилломавирусных по-
ражений шейки матки предполагает применение про-
тивовирусной и иммуномодулирующей терапии, так 
как именно нарушения системы местного иммунитета 
обусловливают высокую частоту рецидивов папилло-
мавирусных поражений шейки матки после прове-
денного стандартного лечения. отличительным свой-
ством препарата инозина пранобекс (Гроприносин®) 
является то, что он обладает как противовирусным, 
так и иммуномодулирующим действием. «Доказана 
высокая эффективность инозина пранобекса в от-
ношении всех форм и типов папилломавирусной ин-
фекции, в том числе и высокого онкогенного риска. 
препарат способствует элиминации впч, снижает 
частоту рецидивов и восстанавливает иммунитет. 
включение инозина пранобекса в комбинированную 
терапию генитальных кондилом существенно увели-
чивает эффективность лечения – с 41% до 94%», – от-
метил профессор С.А. Леваков (рис. 1).
он кратко остановился на характеристике инва-
зивных методов лечения впч, к которым относят-
ся: электрокоагуляция, лазеротерапия, радиовол-
новая хирургия, криотерапия, химиодеструкция, 
салицилово-резорциновый коллодий. все методы име-
ют свои преимущества и недостатки, однако наиболее 
безопасным среди них считается метод радиоволно-
вой хирургии, поскольку он не изменяет архитекто-
нику шейки матки. процедура электрохирургической 
петлевой эксцизии поражения внешней части шейки 
матки является как диагностической, так и лечебной. 

пациентам с CIN II–III, а также с раком нулевой ста-
дии первоначально проводят иммуномодулирующую 
терапию с санацией влагалища, затем – конизацию 
шейки матки или ампутацию влагалищной части шей-
ки матки с последующим курсом иммунотерапии для 

профилактики рецидива заболевания. Современная 
тактика лечения пациентов с CIN I–II предусматри-
вает проведение противовоспалительного лечения 
и иммунокорректирующую терапию. циркулярная 
биопсия с помощью радиохирургического метода про-
изводится при персистенции онкогенных типов впч, 
наличии атипичной кольпоскопической картины. 
критериями чувствительности CIN I–II степени к ле-
чению считаются иммунологические критерии, когда 
снижение степени диспластических изменений корре-
лирует с достоверными позитивными сдвигами пока-
зателей местного иммунитета и биоценоза влагалища, 
и морфологические, а именно: отсутствие признаков 
дисплазии, снижение плоидности ядер эпителиоцитов 
до 2 с, снижение пролиферативной активности – экс-
прессии Ki-67 до 30%.
в заключение профессор С.А. Леваков подчеркнул, 
что лечение впч-ассоциированных заболеваний 
шейки матки должно быть комплексным и индиви-
дуальным, состоящим из иммунокорригирующей 
терапии, терапии сопутствующих воспалительных 
процессов, радио- и лазерной деструкции, профи-
лактики рецидивов и реинфекции. А решить про-
блему заболеваемости раком шейки матки поможет 
создание государственных стандартов, экспертного 
совета по пересмотру существующих стандартов, 
а также приверженность принципам доказательной 
медицины.
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Кандидозный вульвовагинит: 
грани проблемы, современная терапия

кандидозный вульвовагинит (квв) – это ин-
фекционное поражение нижнего отдела ге-
ниталий, вызванное дрожжеподобными гри-

бами рода Candida. в начале своего выступления 
профессор Александр Леонидович ТиХоМиРов 
(кафедра акушерства и гинекологии лечебно-
го факультета Московского государственного 
медико-стоматологического университета, д. м. н.) 
остановился на современных проблемах квв, к 
которым относятся: значительный рост хрониче-
ских форм заболевания, увеличение доли Candida 
non-albicans в этиологической структуре, высокая 
частота сопутствующего квв уретрита и уретро-
цистита (УТк), частота регистрации восходящей 
инфекции, угроза гематогенной диссеминации, 
возможность развития аутоиммунного процес-
са; кроме того, осложнения беременности, родов 
и послеродового периода. «Это самопроизвольные 
выкидыши на ранних сроках, угроза прерывания 
беременности, хориоамнионит, плацентит, пре-
ждевременное излитие околоплодных вод, пре-
ждевременные роды, послеродовый эндометрит, 
сепсис, внутриутробное инфицирование плода, а в 
70–85% – интранатальное инфицирование плода и 
возможное развитие неонатального кандидоза», – 
уточнил докладчик.
Грибы рода Ca nd ida явл яются условно-
патогенными аэробными микроорганизмами, ли-
шенными половой стадии жизненного цикла, ко-
торые растут преимущественно в дрожжевой фазе. 
в мицелиальной или тканевой стадии развития 
Candida имеют гифоподобную форму, в дрожжевой 
стадии – округлую, эллипсоидную, овальную или 
цилиндрическую форму. истинного мицелия не 
образуют, а за счет соприкосновения удлиненных 
клеток формируют псевдомицелий и митоспоры. 
в слабокислой среде влагалища при нормальной 
температуре тела создаются наиболее благоприят-
ные условия для роста и размножения грибов ро-
да Candida. в настоящее время описано около 200 
биологических видов дрожжеподобных грибов. Са-
мыми частыми возбудителями вульвовагинально-
го кандидоза являются C. albicans. но в последнее 
время лидирующие позиции стали занимать виды 
Candida non-albicans, которые ассоциируются с 
хроническим квв.
при кандидозном вульвовагините инфекционный 
процесс затрагивает чаще только поверхностные 
слои эпителия влагалища. на поверхности слизи-
стой оболочки грибы рода Candida вступают во 
взаимодействие с различными представителями 
микрофлоры. процесс инвазии осуществляется 
благодаря сочетанному действию механических 

и ферментных факторов и сопровождается транс-
формацией гриба. к факторам агрессии, способ-
ствующим проникновению возбудителя в ткань, 
можно отнести большой набор ферментов (про-
теолитические, липолитические, карбогидразы), 
которые продуцирует Candida. в диагностических 
исследованиях обнаружение инвазии грибов в мор-
фологическом материале служит единственным 
неоспоримым критерием микотического процес-

са, отличающим его от носительства, для которо-
го характерно нахождение грибов на поверхности 
эпителия. «У женщин, страдающих кандидозным 
вульвовагинитом, в образцах, полученных из 
влагалища, содержится большое количество им-
муносупрессивного микотоксина – глиотоксина. 
У здоровых женщин глиотоксин не обнаружен», – 
пояснил профессор А.Л. Тихомиров.

Профессор А.Л. Тихомиров

Эффективность лечения острого кандидозного 
вулвовагинита с использованием препарата Гинофорт® 
(назначается однократно) достигает 95%. При терапии 
рецидивирующего КВВ по схеме: Микосист® 150 мг 
двукратно + Гинофорт® однократно, поддерживающая 
терапия – Гинофорт® однократно после менструаций 
в течение 3–6 месяцев – эффективность 
лечения достигает 89%.

«Урогенитальные инфекции: 
современный взгляд на проблему»
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Существуют эндогенные и экзогенные факторы 
риска развития квв, а точнее: физиологические 
(беременность), механические (внутриматочная 
спираль, первый половой контакт, тесная синте-
тическая одежда), химические (спермициды, ча-
стые спринцевания), эндокринные (сахарный диа-
бет, патология щитовидной железы), ятрогенные 
(прием антибиотиков, кортикостероидов, имму-
носупрессоров, высокодозированных оральных 
контрацептивов) и иммунные (иммунодефицит). 
Достоверно известно, что кандидозный вульвова-
гинит занимает второе место среди всех вагиналь-
ных инфекций, являясь самой распространенной 
причиной обращения женщин к гинекологу и ве-
нерологу. Согласно официальным статистическим 
данным, 75% женщин детородного возраста имели 
один эпизод квв, 50% – повторный эпизод, у 40% 
беременных отмечался квв, 5% женщин страдают 
хроническим рецидивирующим кандидозом. Дан-
ные интернет-опроса 2108 респондентов (женщин, 
больных кандидозом) показали, что у 36,2% из них 
продолжительность квв составляла менее 1 года, 
у 44,2% – от года до 5 лет, у 19,6% – более 5 лет. про-
должительность заболевания положительно корре-
лировала с частотой обострения квв.
Различают три клинические формы генитально-
го кандидоза: истинный кандидоз, хронический 
кандидоз (15–25%) и бессимптомное кандидоно-
сительство (15–20%). ведущая роль в диагностике 
кандидозного вульвовагинита принадлежит ми-
кробиологическим методам исследования. Микро-
скопия является одним из наиболее доступных и 
простых методов выявления гриба, его мицелия, 
спор, а также количества лейкоцитов. исследова-
ние проводят на нативных и окрашенных по Гра-
му препаратах. Для видовой идентификации гриба 

Рис. 2. Скорость исчезновения симптомов кандидозного 
вульвовагинита при лечении бутоконазолом
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необходимо проводить культуральное исследова-
ние. в настоящее время продолжаются разработки 
методов полимеразной цепной реакции с прайме-
рами, специфичными для определенных видов. 
Если ранее выделение грибов в диагностической 
концентрации при отсутствии симптомов воспа-
лительного процесса не считалось патологией, то 
в настоящее время многие авторы считают целесо-
образным рассматривать Candida как патогенную 
микрофлору даже при отсутствии клинических 
проявлений местного воспаления. кандидоноси-
тели инфицируют партнеров, а также новорожден-
ных при родоразрешении. острая форма квв ха-
рактеризуется ярко выраженной воспалительной 
картиной. У пациенток с хроническим рецидиви-
рующим квв на коже, слизистых оболочках вульвы 
и влагалища преобладают вторичные элементы в 
виде инфильтрации, лихенизации и атрофии тка-
ней. истинный хронический квв часто осложняет-
ся или сочетается с хроническим дерматитом кожи 
вульвы и промежности.
Лечение кандидозного вульвовагинита направлено 
на эрадикацию возбудителя. Для лечения в настоя-
щее время используются препараты полиенового, 
имидазолового, триазолового ряда и пр. Согласно 
общим рекомендациям по лечению кандидозного 
вульвовагинита, при остром квв рекомендует-
ся местное лечение, при хроническом квв – со-
четание системного лечения с местной терапией, 
для лечения квв у беременных – только местная 
терапия. по словам докладчика, наблюдается тен-
денция снижения эффективности ряда противо-
грибковых препаратов на грибы рода Candida: так, 
например, некоторые исследователи (Е.Т. Мальба-
хова и соавт., 2009) показали снижение за послед-
ние 10 лет чувствительности грибов рода Candida 
к флуконазолу в 2,2 раза, к клотримазолу – в 1,9 
раза, к кетоконазолу – в 2,7 раза, к итраконазолу – 
в 1,7 раза, к нитрофунгину – в 3 раза.
препарат последнего поколения бутоконазол 
(Гинофорт®) имеет самые низкие подавляющие 
концентрации в отношении трех видов грибов: 
C. albicans, C. glabrata, C. parapsilosis – по сравне-
нию с другими препаратами имидазолового ря-
да. при лечении кандидозного вульвовагинита 
бутоконазолом симптомы квв исчезают на 6–7-й 
день (рис. 2). препараты для локального введе-
ния всегда пользовались популярностью и у вра-
чей, и у пациенток благодаря высокой компла-
ентности, относительно низкой стоимости курса 
лечения в сочетании с достаточной клинической 
и микробиологической эффективностью. одна-
ко у некоторых местных препаратов есть опреде-
ленные недостатки, например, необходимость 
многократного введения при неосложненном ва-
гинальном кандидозе, неудобства, связанные с 
вытеканием препарата. в отличие от них препарат 
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Гинофорт® (бутоконазол), предназначенный для 
лечения квв, имеет более удобный режим до-
зирования в виде однократной интравагиналь-
ной аппликации крема. «Уникальная запатен-
тованная биоадгезивная технология VagiSite™ 
(эмульсия типа “вода в масле”) позволяет бу-
токоназолу длительно удерживаться на влаж-
ной слизистой влагалища, медленно высвобож-
даться, минимизируя вытекание препарата. 
Гинофорт® не вытекает, в то время как на вытека-
ние обычного крема жалуются 29% пациентов», – 
подчеркнул профессор А.Л. Тихомиров. поскольку 
Гинофорт® содержит минеральное масло, повреж-
дающее изделия из латекса или резины (презерва-
тивы, влагалищные диафрагмы), то в течение 72 ча-
сов после применения препарата не рекомендуется 
использовать данные средства контрацепции. 
профессор А.Л. Тихомиров представил следую-
щую схему лечения острого и рецидивирующего 
кандидозного вульвовагинита с использованием 
препарата Гинофорт®: при остром квв препарат 

«Урогенитальные инфекции: 
современный взгляд на проблему»

Гинофорт® назначается однократно; при рециди-
вирующем – Микосист® 150 мг двукратно + Гино-
форт® однократно; поддерживающая терапия – Ги-
нофорт® однократно после менструаций в течение 
3–6 месяцев. Эффективность лечения с использо-
ванием данного метода терапии при остром квв 
достигает 95%, а при рецидивирующем – 89%. в це-
лом же тактика ведения пациенток с хроническим 
рецидивирующим кандидозным вульвовагинитом 
включает определение вида Candida и чувствитель-
ности к антимикотическим препаратам, назначе-
ние системных препаратов с широким спектром 
действия; особенно перспективным является соче-
тание системной и местной терапии. Существуют 
данные, что при рецидивирующем кандидозном 
вульвовагините резервуаром для грибов и источ-
ником реинфекции может являться кишечник. 
в этой связи, по мнению докладчика, важно пом-
нить: лечение и профилактика кандидоза слизистых 
оболочек половых органов могут быть неудачными 
без адекватного подавления грибов в кишечнике.
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Инфекции

Рис. 3. Клинический алгоритм ведения пациенток с CIN I–III степени

2 таблетки 3 раза 
в сутки курсом 5 дней

1-й этап
при выявлении воспалительных явлений 

во влагалище – санация с учетом основных 
этиологических факторов

2-й этап
противовирусная и иммуномодулирующая 

терапия Гроприносином

3-й этап
Деструкция патологических тканей шейки 

матки

4-й этап
повторный курс Гроприносина 

при персистенции впч

5-й этап
Мониторинг впч 1 раз в 6 месяцев

XII всероссийский научный форум «Мать и дитя»
круглый стол компании «Гедеон Рихтер» 

Алгоритмы лечения пациенток 
с неопластическими процессами шейки матки, 
ассоциированными с вирусом папилломы 
человека

профессор Т.А. оБоСкАЛовА (зав. кафедрой 
ГБоУ впо «Уральская государственная меди-
цинская академия», д. м. н.) познакомила участ-

ников семинара с результатами проведенного группой 
авторов исследования, цель которого заключалась в 
выявлении факторов, характеризующих локальный 
иммунитет вагинальной среды у пациенток с церви-
кальной интраэпителиальной неоплазией, и в оценке 
влияния инозина пранобекса на иммунитет влагалища.
Участницы исследования в возрасте 15–40 лет были 
разделены на две группы – основную и контрольную. 
в основную группу вошли 28 пациенток с установлен-
ным диагнозом «цервикальная интраэпителиальная 
неоплазия» (CIN) I, II, III степени, которым прово-
дили комплексное лечение препаратом инозина пра-
нобекс (Гроприносин®) до проведения деструкции па-
тологических очагов шейки матки по схеме: 1000 мг 
3 раза в сутки в течение 5 дней; терапевтический 
эффект оценивался через 30 дней после окончания 
терапии. Группу контроля составили 24 женщины, 
считавшие себя здоровыми, у которых не была вы-
явлена патология шейки матки.
клинические исследования включали в себя изучение 
гинекологического анамнеза; пцР-диагностику инфек-
ций половых путей, включая впч; кольпоскопию; мор-
фологические исследования биоптатов шейки матки. 
Для определения количественного содержания ци-

Профессор Т.А. Обоскалова

токинов в вагинальном секрете собирался опреде-
ленным образом стандартный материал и иссле-
довался уровень интерлейкинов и интерферонов. 
Татьяна Анатольевна обоскалова отметила наи-
более значимые свойства исследуемого препарата: 
«Мы применяли инозина пранобекс (Гроприносин®), 
который представляет собой комплекс инозина и 
N,N-диметиламино-2-пропанола в соотношении 1:3. 
Эффективность определяется инозином, диметилами-
нопропанол обеспечивает проникновение препарата 
в клетки. препарат стимулирует функции макрофа-
гов, регулирует продукцию интерлейкинов, повышает 
синтез антител, подавляет репликацию Днк и Рнк 
вирусов, тем самым проявляя иммуномодулирующий 
и противовирусный эффекты».
клинический алгоритм ведения пациенток состоял 
из 5 этапов. на первом этапе при выявлении вос-
палительных явлений во влагалище выполнялась 
санация с учетом основных этиологических фак-
торов; второй этап включал терапию Гроприноси-
ном; на третьем этапе проводилась деструкция па-
тологических тканей шейки матки; на четвертом 
этапе при персистенции впч – повторный курс 
терапии Гроприносином; на пятом этапе прово-
дился мониторинг впч 1 раз в 6 месяцев (рис. 3).
Гинекологический анамнез пациенток показал, что 
пациентки основной группы имели значительно 
больше инфекционных заболеваний половых орга-
нов (вЗоМТ, вагинит, цервицит), нежели женщины 
контрольной группы. в структуре типов впч пре-
обладал впч 16 типа (53%). в основной группе впч 
был выявлен у 26 пациенток (92,8%), в контрольной 
впч 16 типа был выявлен у 3 женщин (12,5%), счи-
тавшихся условно здоровыми. Морфологическое ис-
следование биоптата шейки матки у женщин основ-
ной группы выявило преобладание цервикальной 
интраэпителиальной неоплазии I степени (53,1%), 
вторую позицию заняла CIN II степени (35,7%).
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Иммуномодулирующий и противовирусный препарат 
Гроприносин® может использоваться 
в комплексном лечении или в монотерапии 
ВПЧ-инфекции у женщин.

«Урогенитальные инфекции: 
современный взгляд на проблему»

«что нам продемонстрировали параметры вагиналь-
ного иммунитета? Уровни интерферона-альфа (IFN-α) 
и интерферона-гамма (IFN-γ) соответствовали пара-
метрам контрольной группы, что свидетельствует о 
защитной функции интерферонов при впч. Уровень 
иммуноглобулина А у пациенток был снижен и не 
достиг нормальных значений после лечения. однако 
влияние инозина пранобекса было эффективным в от-
ношении интерлейкинов. все интерлейкины, уровень 
которых был повышен до начала лечения, достигали 
нормы после терапии Гроприносином», – констатиро-
вала профессор Т.А. обоскалова.
Деструктивные методы лечения, применяемые у паци-
енток основной группы, включали аргоноплазменную 
аблацию шейки матки, электроэксцизию, электроко-
низацию. Аргоноплазменная аблация проводилась 
у 42,8% пациенток, электроэксцизия – у 39,2%, элек-
троконизация – у 14,2%; в лечении 4,6% пациенток 
основной группы не  использовались деструктивные 
методы. на основании результатов исследования бы-
ло определено, что для женщин, больных цервикаль-
ной интраэпителиальной неоплазией шейки матки, 
являются характерными высокая частота воспали-
тельных заболеваний половых путей, высокая часто-
та заселения влагалища условно-патогенной флорой 
и персистенция вирусной инфекции, а в структуре 

типов впч преобладает 16 тип. «Мы пришли к выво-
ду, что достоверное снижение интерлейкинов у всей 
исследованной группы свидетельствует о ликвида-
ции воспалительного ответа тканей на фоне лечения 
Гроприносином. иммуномодулирующий и противо-
вирусный препарат Гроприносин® может использо-
ваться в комплексном лечении или в монотерапии 

впч-инфекции у женщин», – подчеркнула профессор 
Т.А. обоскалова. в заключение она отметила, что  ле-
чение интраэпителиальных поражений шейки матки 
должно состоять из нескольких этапов: ликвидация 
воспалительных процессов, противовирусная тера-
пия, применение деструктивных методов лечения, 
реабилитация и последующий мониторинг. 
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Гормональная терапия

Гормоны на страже 
женского сердца

Каковы особенности сердечно-сосудистой патологии у женщин? Как проводить профилактику 
и диагностику заболеваний сердца и сосудов у женщин в свете возрастных, половых, индивидуальных 
особенностей женского организма? Когда и зачем нужно назначать заместительную гормональную 
терапию? Эти и другие вопросы обсуждались во время семинара компании «Байер» «Чего хочет 
современная женщина? Важность междисциплинарного подхода в сохранении красоты и здоровья», 
прошедшего 29 сентября 2011 г. в рамках XII Всероссийского научного форума «Мать и дитя».

Гендерные особенности 
кардиоваскулярной патологии

Академик РАМн Р.Г. оГАнов (Государствен-
ный научно-исследовательский центр профи-
лактической медицины) уже в начале своего 

выступления подчеркнул, что во всех возрастных 
группах смертность от сердечно-сосудистых заболе-
ваний среди мужчин гораздо выше, чем среди жен-
щин. Различается у женщин и мужчин и клиническое 
течение заболеваний. первое клиническое проявле-
ние ишемической болезни сердца у женщин – это сте-
нокардия напряжения, на втором месте – инфаркт. 
У мужчин другое соотношение: на первом месте у 
них стоит инфаркт, на втором – стенокардия. Боли 
в грудной клетке встречаются чаще у женщин, чем у 
мужчин, и они редко связаны с атеросклерозом круп-
ных и перикардиальных артерий. во многих случаях 
некардиальные боли в грудной клетке схожи с ощу-
щением дискомфорта, связанным с ишемией мио-
карда. Диагностировать эти боли в груди достаточно 
сложно даже квалифицированному специалисту на 
современном оборудовании.
Академик Р.Г. оганов остановился на использовании 
новых методов диагностики ишемической болезни 
сердца. Докладчик отметил, что летальность после 
аортокоронарного шунтирования, эндоваскулярного 
вмешательства выше у женщин, чем у мужчин, осо-
бенно в более молодом возрасте и в ранние сроки 
после операции. возможно, это объясняется преоб-

ладанием очаговых поражений коронарных артерий 
у мужчин, тогда как у женщин обычно развиваются 
диффузные поражения.
в более молодом возрасте у женщин чаще, чем у муж-
чин, развивается острый коронарный синдром при 
отсутствии изменений коронарных артерий по дан-
ным ангиографии.
Р.Г. оганов затронул также проблему синдрома «X». 
по словам академика, «суть его в том, что ишемия 
есть, но при этом коронарные артерии не поражены 
атеросклерозом. Говорят, что все происходит на уров-

Академик Р.Г. Оганов 

XII всероссийский научный форум «Мать и дитя»
Семинар компании «Байер»
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не микроциркуляции». Стандартная терапия при этом 
синдроме оказывает слабый эффект, качество жизни 
больных сильно ухудшается. и если раньше прогноз 
для таких пациентов считался благоприятным, то те-
перь его признают не столь оптимистичным.
Докладчик подчеркнул, что для лечения сердечно-
сосудистых заболеваний используют в основном две 
группы лекарственных препаратов: статины и аспи-
рин. по его оценке, «у женщин с коронарной болезнью 
сердца польза от лечения статинами такая же, как и у 
мужчин. однако когда у женщин нет коронарной бо-
лезни сердца, эффективность терапии статинами со-
мнительна».
как средство профилактики коронарной болезни 
аспирин не рекомендуется женщинам моложе 65 лет. 
конечно, этот вопрос необходимо решать индивиду-
ально, на основе оценки общего риска, отметил акаде-
мик. назначать аспирин «всем женщинам подряд» как 
средство профилактики не следует.
Р.Г. оганов указал на причины, которые затрудняют 
выбор лечения для женщин. во-первых, исследования 
на культуре клеток и изолированных органов с целью 
определения молекулярных механизмов сердечно-
сосудистых заболеваний проводятся без учета пола 
лиц, у которых взята культура клеток. во-вторых, фун-
даментальные исследования и эксперименты на жи-
вотных, связанные с изучением сердечно-сосудистых 

заболеваний, обычно проводят на мужских особях. 
и, что особенно грустно, «отсутствуют клинические 
исследования, построенные на принципах доказа-
тельной медицины», которые сравнивали бы эффек-
тивность медикаментозного лечения ишемической 
болезни сердца у женщин и у мужчин.
в конце своего доклада академик остановился на во-
просах гормональной терапии. по его оценке, время 
инициации гормональной терапии «более или менее 
определено», но вот ее продолжительность все еще 
остается недостаточно изученной. при назначении 
женщинам гормональной терапии необходимо учиты-
вать информацию о беременности, репродуктивную 
историю и прием гормонов в анамнезе – все эти дан-
ные влияют на оценку риска возникновения сердечно-
сосудистого заболевания.

Женское сердце: взгляд кардиолога

профессор в.Б. МЫчкА (институт клиниче-
ской кардиологии им. А.Л. Мясникова) нача-
ла свое выступление с легкой критики акаде-

мика оганова: «Рафаэль Гегамович, самый главный и 
любимый кардиолог в нашей стране, призывает бе-
речь мужчин, при этом утаивает известные ему дан-
ные, что в нашей стране женатые мужчины, то есть 
те, о ком заботятся жены, живут дольше, чем нежена-
тые, а замужние женщины, которые заботятся о сво-
их мужьях, наоборот, живут меньше, чем незамуж-
ние». впрочем, докладчица призвала к миру – чтобы 
мужчины берегли женщин, а женщины – мужчин.
профессор в.Б. Мычка решила опровергнуть рас-
пространенное (даже среди врачей) мнение, что 
сердечно-сосудистые заболевания больше угрожают 
мужчинам. она сослалась на исследование, согласно 
которому в Европе женщины гораздо чаще умирают 
от ишемической болезни сердца и от инфаркта, чем 
мужчины. Смертность от этих заболеваний достига-
ет 55% у женщин и только 43% у мужчин. Женщины 
чаще умирают уже от первого приступа стенокардии. 
Сахарный диабет повышает смертность женщин от 
сердечно-сосудистых заболеваний в 3–7 раз по срав-

нению с женщинами без диабета, а у мужчин – толь-
ко в 2–4 раза. основная причина смерти женщин – 
вовсе не рак молочной железы (его доля в общей 
женской смертности всего 3%), а инфаркт миокарда 
и ишемическая болезнь сердца (24%)1.

Профессор В.Б. Мычка

1 Peterson S., Peto V., Scarborough P., Rayner M. Cardiovascular disease statistics. London: British Heart Foundation, 2005.

При назначении женщинам гормональной терапии 
необходимо учитывать информацию о беременности, 
репродуктивную историю и прием гормонов в анамнезе – 
все эти данные влияют на оценку риска возникновения 
сердечно-сосудистого заболевания.

«чего хочет современная женщина? важность междисци-
плинарного подхода в сохранении красоты и здоровья»



54

Гормональная терапия

У женщин сердечно-сосудистые заболевания воз-
никают намного позже, чем у мужчин. их трудно 
диагностировать, часто бывают безболевые ишемии. 
инвазивные методы недостоверны, информативной 
является только ангиография. к факторам риска у 
женщин относятся абдоминальный тип ожирения, 
инсулинорезистентность, нарушение углеводного 
обмена, атерогенная дислипидемия, артериальная 
гипертония. все это – следствия менопаузального 
метаболического синдрома.
До 30 лет женщины почти не болеют сердечно-
сосудистыми заболеваниями благодаря мощному за-
щитному действию эстрогенов. после 40–45 лет уро-
вень прогестерона и эстрогенов резко снижается, в 
то время как уровень тестостерона снижается очень 
плавно и медленно. «Это усугубляет развитие мета-
болического синдрома, обменных нарушений и при-
водит к увеличению объема жира. Если бы только 
красота страдала от этого, но страдает здоровье», – 
констатировала виктория Борисовна. чтобы остано-
вить этот процесс, нужно назначать заместительную 
гормональную терапию, как только начинается мено-
пауза. Тем более что вовремя начатая гормональная 
терапия обходится гораздо дешевле, чем последую-
щее лечение сердечно-сосудистых заболеваний.
профессор в.Б. Мычка отметила, что в пременопау-
зе (средний возраст – 43 года) нормальный уровень 
артериального давления отмечается только у 45% 

женщин. в то же время у 47% женщин наблюдается 
артериальная гипертония первой степени, а у 7% – 
второй степени. в постменопаузе (средний возраст – 
52 года) все показатели здоровья у женщин замет-
но ухудшаются. по сравнению с пременопаузой су-
щественно увеличивается как систолическое, так и 
диастолическое артериальное давление. возрастает 
окружность талии и масса тела. накапливается холе-
стерин низкой плотности. все эти изменения ведут
в конечном счете к развитию атеросклероза и ин-
фаркту миокарда.
Решением проблемы является заместительная гор-
мональная терапия, которую лучше назначать в 
сравнительно молодом возрасте, то есть сразу после 
менопаузы. как доказала Американская ассоциация 
сердца, аспирин в качестве средства профилактики 
для женщин моложе 65 лет неэффективен. Аспирин 
эффективен только после 65 лет – но в этом возрасте 
«уже поздно заниматься профилактикой».
итак, основным лечением докладчик считает заме-
стительную гормональную терапию (ЗГТ). отрица-
тельное отношение некоторых врачей к ЗГТ объяс-
няется неэффективностью эстрогенов в тех случаях, 
когда уже развился атеросклероз. в таких случаях 
применение эстрогенов может вести даже к обостре-
нию заболевания. но если назначать гормональную 
терапию своевременно, сразу после наступления 
менопаузы, то риск ишемической болезни сердца 

 2 Grodstein F., Manson J.E., Stampfer M.J. Hormone therapy and coronary heart disease: the role of time since menopause and age at hormone 
initiation // J. Womens Health (Larchmt). 2006. Vol. 15. № 1. P. 35–44.
3  Manson J.E., Allison M.A., Rossouw J.E., Carr J.J., Langer R.D., Hsia J., Kuller L.H., Cochrane B.B., Hunt J.R., Ludlam S.E., Pettinger M.B., Gass M., 
Margolis K.L., Nathan L., Ockene J.K., Prentice R.L., Robbins J., Stefanick M.L.; WHI and WHI-CACS Investigators. Estrogen therapy and 
coronary-artery calcifi cation // N. Engl. J. Med. 2007. Vol. 356. № 25. P. 2591–2602.

Дроспиренон 

Прогестаген – антагонист рецепторов к альдостерону (PARA)
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Рис. 1. Свойства дроспиренона
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у женщин снижается на 30%2. Другое исследование 
показало, что у женщин, которые своевременно на-
чали и продолжительное время получают гормо-
нальную терапию, показатель кальцификации ко-
ронарных сосудов был на 30% ниже, чем у тех, кто 
гормоны не принимал. А у 80% женщин, которые 
принимали гормоны более 5 лет, это снижение до-
стигало 60%3. на основании данных этих исследова-
ний профессор в.Б. Мычка заключает: «Для сосуди-
стых эффектов время начала гормональной терапии 
имеет очень важное, решающее значение. Эстрогены 
обладают кардиопротективным эффектом только 
при неповрежденных сосудах».
после этого докладчица перешла к описанию про-
граммы «Анжелик», которую она проводила со-
вместно с профессорами С.в. Юреневой и и.в. куз-
нецовой. предпочтение этому препарату было 
отдано потому, что в нем содержится прогестин 
дроспиренон. Дроспиренон близок по своим свой-
ствам к натуральному прогестерону и сходным об-
разом регулирует уровень артериального давления, 
жидкости, электролитов и препятствует развитию 
ожирения (рис. 1).
препарат Анжелик представляет собой комби-
нацию дроспиренона и эстрадиола. У пациенток, 
принимавших Анжелик, за год окружность талии 
уменьшилась на 5 см, масса тела снизилась на 3 кг. 
в контрольной группе за тот же период окружность 
талии увеличилась на 8 см, а вес – на 6 кг. У пациен-
ток, лечившихся препаратом Анжелик, за год систо-
лическое артериальное давление снизилось на 8 мм 
рт. ст., а диастолическое артериальное давление – на 
6 мм рт. ст. напротив, в контрольной группе систо-
лическое давление возросло на 2 мм рт. ст., а диасто-
лическое – на 4 мм рт. ст. (рис. 2).
в группе женщин, принимавших Анжелик, улуч-
шились показатели липидного обмена, снизилось 
содержание триглицеридов и холестерина низкой 
плотности, а содержание «хорошего» холестери-
на высокой плотности повысилось. в контрольной 
группе отмечена обратная динамика. У принимав-
ших Анжелик улучшалось качество сна, в контроль-
ной группе оно ухудшалось. Степень выраженности 
депрессивных расстройств при лечении препаратом 
Анжелик уменьшалась, а в группе контроля усили-
валась.
в нашей стране именно гинекологи стали инициа-
торами сотрудничества с кардиологами. в 2010 г. 
при участии академика Р.Г. оганова была начата 
программа «Женское сердце» (авторы – в.Б. Мычка, 
Р.Г. оганов, н.Ф. Герасименко). цель ее заключалась 
в информировании врачей. Раньше терапевты и 
кардиологи ничего не знали о междисциплинарных 
аспектах и даже не обращались за консультацией к 
коллегам-гинекологам. в 2011 г. проект «Женское 
сердце» получил вторую премию на конкурсе Евро-
пейского общества кардиологов и всемирной феде-

10

5

0

-5
-5

8

Анжелик контроль

∆,
 см

   оТ

10

5

0

-5 -3

6

Анжелик контроль

∆,
 к

г

   вес

Динамика показателей веса

Динамика показателей ОТ

4

2

0

-2

-4

-6

-8

∆,
 м

м 
рт

. с
т. 

-8

-6

2

4

Анжелик

контроль

   САД
   ДАД

Динамика показателей АД
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и артериального давления на фоне терапии препаратом Анжелик

Препарат Анжелик представляет собой комбинацию 
дроспиренона и эстрадиола. У пациенток, принимавших 
препарат в рамках программы «Анжелик», за год 
окружность талии уменьшилась на 5 см, масса тела 
снизилась на 3 кг. В контрольной группе за тот же период 
окружность талии увеличилась на 8 см, а вес – на 6 кг. 
У пациенток, лечившихся препаратом Анжелик, за год САД 
снизилось на 8 мм рт. ст., а ДАД – на 6 мм рт. ст. Напротив, 
в контрольной группе систолическое давление возросло 
на 2 мм рт. ст., а диастолическое – на 4 мм рт. ст.

рации сердца среди проектов 25 европейских стран, 
посвященных женскому здоровью. в этом же году 
проект признали лучшим медицинским проектом 
года в России, и он получил национальную премию 
в области кардиологии «пурпурное сердце».

«чего хочет современная женщина? важность междисци-
плинарного подхода в сохранении красоты и здоровья»
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У женщины – как опыт учит нас – здоровье 
с красотою неразлучны

Доктор медицинских наук С.в. ЮРЕнЕвА (на-
учный центр акушерства, гинекологии и пери-
натологии им. в.и. кулакова) начала свое вы-

ступление со своеобразного опроса. она попросила 
встать всех присутствующих и начала задавать во-
просы. в случае отрицательного ответа хотя бы на 
один из вопросов участник семинара должен был 
сесть на свое место. итак, прозвучали следующие 
вопросы. Считаете ли вы, что у вас идеальный вес 
и индекс массы тела, хорошая физическая форма? 
проходите ли вы регулярно медицинский скрининг в 
соответствии с рекомендациями? Удовлетворены ли 
своим эмоциональным состоянием, не испытываете 
ли злобы или обиды на кого-либо? имеете ли ста-
бильное материальное положение, сбережения? нет 
ли у вас долгов? Достигли ли вы своих жизненных 
целей? поздравив всех тех, кто остался стоять, она 
выразила уверенность, что «остальные понимают, 
к чему надо стремиться».
Докладчик отметила, что у большинства женщин 
возраст 45–50 лет – это пик их карьерного роста и в 
то же время очень сложный возраст. «важно отсле-
дить симптомы гормональной перестройки организ-
ма, чтобы мы понимали, когда они появляются», – 
подчеркнула С.в. Юренева. о наступлении менопау-
зы можно судить по уровню ФСГ, но более точным 
предиктором является антимюллеровый гормон. что 
касается реальной клинической практики, то сегодня 
появился специальный клинический тест на опреде-
ление уровня ФСГ в моче. Для более объективных 
результатов определение проводят дважды с пере-
рывом в неделю.
Далее профессор С.в. Юренева перешла к влиянию 
физиологических изменений на черты характера и 
поведение женщины. Женщинам как в пременопау-

зе, так и в постменопаузе свойственна раздражитель-
ность, у них часто наблюдаются приступы депрессии. 
Сильно выражено нарушение сна.
«Сухость влагалища, – отметила докладчица, – может 
появляться уже в пременопаузе и достигает своего 
пика в постменопаузе». потеря минеральной плот-
ности костной ткани тоже начинается не с насту-
плением менопаузы, а гораздо раньше. в этой связи 
гормональная терапия для женщин до 60 лет явля-
ется самым эффективным средством профилактики 
остеопороза. Бисфосфонаты нельзя назначать срав-
нительно молодым женщинам, их применение может 
вызвать атрофию кожи и слизистых оболочек.
одним из проявлений старения у женщин является 
потеря мышечной массы. С 40–49 лет и до 60-летнего 
возраста теряется до 20% мышечной массы. «именно 
поэтому, – призвала Светлана владимировна, – мы 
должны быть активными, двигаться!»
очень важен вопрос, какой гормон отвечает за раз-
витие метаболического синдрома. Было проведено 
исследование с участием 2000 женщин в пременопа-
узе, не получавших никаких гормонов. Установили, 
что быстрое снижение уровня эстрадиола при отно-
сительно медленном снижении уровня тестостерона 
изменяло отношение общего тестостерона к эстра-
диолу и определяло в дальнейшем вероятность раз-
вития менопаузального метаболического синдрома. 
Этническая принадлежность женщин не имела зна-
чения.
«качество и длительность сна очень важны для нор-
мального функционирования женщины», – заяви-
ла докладчица. Доказано, что ежегодная прибавка 
массы тела у женщины, которая спит 5 часов, боль-
ше на 1 кг по сравнению с теми, кто спит по 7 часов. 
А если женщина не только мало, но и плохо спит, у 
нее чаще возникает чувство голода и повышенный 
аппетит. в сочетании со сниженной активностью это 
приводит к ускоренному росту массы тела.

Профессор С.В. Юренева

По данным отечественных исследований, на фоне 
приема препарата Анжелик у женщин сохранялись 
пропорции, стабильный вес, уменьшался объем 
талии, улучшалось состояние кожи, волос и ногтей, 
уменьшалась сухость и шелушение кожи, количество 
статических морщин, меньше выпадали волосы на 
голове, сократился рост волос на лице. Препарат 
позволяет успешно бороться с депрессией, улучшить 
качество сна и повышает привлекательность женщины.
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избыточный вес ведет к повышению риска не только 
сердечно-сосудистых, но и целого ряда других забо-
леваний – остеоартрита, рака прямой кишки, рака 
молочной железы, стеатогепатита.
Гормональные изменения начинаются с того, что в 
пременопаузе на первом этапе возникает дефицит 
прогестерона, который является прямым антагони-
стом минералокортикоидных рецепторов, что при-
водит к активации ренин-ангиотензиновой системы. 
Это одна из причин, почему у женщин возникает ар-
териальная гипертензия, инсулинорезистентность, 
а в дальнейшем и сахарный диабет 2 типа. именно 
поэтому так полезен дроспиренон. помимо мощного 
эффекта прогестерона он обладает антиминерало-
кортикоидным эффектом, который в разы выше, чем 
у натурального прогестерона. Дроспиренон спосо-
бен в значительной степени блокировать активность 
ренин-ангиотензиновой системы. «А сегодня доказа-
но, что все лекарственные средства, которые блоки-
руют ренин-ангиотензиновую систему, увеличивают 
продолжительность жизни», – отметила профессор 
С.в. Юренева.
Докладчица остановилась на влиянии дефицита 
эстрогена на кожу. наряду с курением, алкоголем, 
онкологическими заболеваниями, болезнями печени 
этот фактор влияет на кожу наиболее сильно. Уско-
ряется формирование морщин, появляется сухость 
кожи, снижается ее эластичность. За первые 3 года 
в постменопаузе женщина может потерять до 30% 
всего коллагена. Замедляется заживление ран, сни-
жается мышечный тонус. опускаются уголки глаз, 
рта, лицо имеет усталый вид.
в заключительной части своего доклада доктор 
С.в. Юренева остановилась на проблемах сохранения 
здоровья и красоты у женщин в этот сложный воз-
растной период. на первое место она поставила пра-
вильное питание, в том числе снижение его калорий-
ности. как показали опыты на мышах, уменьшение 
калорийности питания ведет к продлению репро-
дуктивного периода. на втором месте по значимо-
сти – физическая активность. очень важно также 
наличие положительных эмоций, умение прощать 
обиды и справляться со стрессами. крайне опасный 
фактор для здоровья – курение. кроме того, в группу 
высокого риска заболеваний сердца и сосудов вхо-
дят женщины, которые пережили преждевременные 
роды или кровотечение в третьем триместре бере-
менности или у которых при доношенной беремен-
ности была низкая масса плода.
по словам докладчицы, «если эстроген – это всегда хо-
рошо, то, говоря о гестагенах, мы знаем, что золотым 
стандартом является прогестерон». именно поэтому 
в гормональной терапии следует отдавать предпочте-
ние веществам, которые максимально приближены 
к прогестерону. ценность дроспиренона, который 
входит в состав препарата Анжелик, – в антиандро-
генном и антиминералокортикоидном эффекте, что 

позволяет влиять на ренин-ангиотензивную систему. 
Для контрацепции в пременопаузе очень хорош пре-
парат Джес, содержащий дроспиренон.
профессор С.в. Юренева обратила внимание 
аудитории на новейшее исследование с участием 250 
жительниц нью-Йорка в возрасте 57–73 лет, начав-
ших принимать гормональную терапию в возрасте 
49–64 лет. цель исследования – определить разли-
чия в частоте гипертензии между теми женщинами, 
которые получали гормональную терапию не менее 
5 лет и прекратили лечение, и теми, кто продолжает 
принимать гормоны в настоящее время. Это в основ-
ном белые образованные женщины, сопоставимые 
по возрасту, росту, весу. Женщины, которые продол-
жали принимать гормональные препараты, имели 
достоверно лучшие показатели качества жизни, удо-
влетворенности работой, меньше проявлений вазо-
моторных симптомов, сухости влагалища. но самое 
главное, что эти женщины почти в 2,5 раза реже при-
нимали антигипертензивные препараты, чем прекра-
тившие прием половых гормонов.
Затем докладчица  рассказала о результатах примене-
ния препарата Анжелик, оказывающего одновремен-
но «кардиологический» и эстетический эффект. по 
данным отечественных исследований, на фоне приема 
препарата Анжелик у женщин сохранялись пропор-
ции, стабильный вес, уменьшался объем талии, улуч-
шалось состояние кожи, волос и ногтей, уменьшалась 
сухость и шелушение кожи, количество статических 
морщин, меньше выпадали волосы на голове, сокра-
тился рост волос на лице. препарат позволяет успеш-
но бороться с депрессией, улучшить качество сна и 
повышает привлекательность женщины.
как полагает доктор С.в. Юренева, «гормональная 
терапия, содержащая дроспиренон, – оптимальный 
выбор для сохранения красоты и здоровья женщин».  

«чего хочет современная женщина? важность междисци-
плинарного подхода в сохранении красоты и здоровья»
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Роль заместительной 
гормонотерапии в сохранении 
красоты и здоровья женщин 
зрелого возраста

Печально, но факт: по продолжительности жизни Россия значительно отстает от развитых 
стран мира, при этом женщины в среднем живут на 14 лет дольше мужчин. Как женщине сберечь 
свою привлекательность, здоровье и возможность работать? Способствует ли заместительная 
гормональная терапия сохранению молодости и красоты кожи, а также профилактике сердечно-
сосудистых заболеваний, метаболических расстройств, остеопороза? Эти и другие вопросы были 
в центре обсуждения участников симпозиума «Сохранить красоту, здоровье и активную жизнь после 
45 лет – возможно ли это?», организованного компанией «Эбботт». Симпозиум состоялся 8 ноября 
2011 г. в рамках Всероссийской конференции по гинекологической эндокринологии и менопаузе 
с международным участием «Гормонально-ассоциированные заболевания репродуктивной системы: 
от новых научных концепций к тактике ведения».

Половые гормоны – одна из составляющих 
сохранения красоты и здоровья

Биологическое старение – это непрерывный 
процесс, происходящий в течение жизни, ко-
торый вызывает изменения структуры всех 

органов и их функций, приводя к уменьшению 
резервной способности большинства систем. как 
отметила в начале своего выступления профессор 
в.п. СМЕТник (д. м. н., президент Российской ас-
социации гинекологов-эндокринологов и Россий-
ской национальной ассоциации по менопаузе, засл. 
деятель науки РФ), существует множество теорий 
старения, одна из них – эндокринная, доказываю-
щая, что именно снижение уровня половых гор-
монов является пусковым механизмом развития 
старения. «половые гормоны – это не только при-
влекательная внешность, это возможность быть ак-
тивной и получать удовольствие от жизни», – от-
метила докладчик.
Современная концепция антивозрастной терапии 
делает акцент на улучшении качества жизни и по-

вышении геропротекторных свойств организма. 
пути ее реализации включают коррекцию пита-
ния, постоянную адекватную физическую актив-

Профессор В.П. Сметник
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ность, заместительную гормональную терапию, 
профилактику и коррекцию нарушений липидного 
обмена, артериальной гипертензии, остеопороза, 
применение геропротекторов, клеточные техно-
логии. Безусловно, для современной женщины в 
любом возрасте очень важно выглядеть привлека-
тельно. в настоящее время существует отдельное 
научное направление – эстетическая эндокрино-
логия, – изучающее действие половых гормонов 
на кожу, волосы, телосложение, распределение 
подкожно-жировой клетчатки, тембр голоса в раз-
личные периоды жизни женщины и обеспечение ее 
эстетического благополучия.
профессор в.п. Сметник детально остановилась на 
влиянии половых гормонов на три основополагаю-
щих признака красоты – кожу, осанку и телосложе-
ние. кожа – один из важнейших органов-мишеней 
для половых гормонов. каково влияние половых 
гормонов на кожу? Эстрогены представлены прак-
тически во всех структурах кожи. они стимулиру-
ют пролиферацию эпидермиса, гидратацию рогово-
го слоя, повышают барьерные функции, улучшают 
микроциркуляцию и кровенаполнение, участвуют 
в регуляции подкожного жира, повышают уровень 
гиалуроновой кислоты в дерме, снижая трансэпи-
дермальную потерю воды (transepidermal water loss – 
TEWL) и увеличивая, соответственно, влажность 
кожи, что приводит к разглаживанию морщин и 
складок. Эстрогены снижают функцию сальных и 
апокриновых желез, замедляют цикл роста волос. 
Дефицит половых гормонов вызывает снижение 
кровотока, тургора, внеклеточной задержки воды 
и натрия, активности фибробластов, числа мито-
зов и запаса аминокислот и общего метаболизма в 
клетках, что в конечном итоге приводит к атрофи-
ческим изменениям в коже, слизистых оболочках, 
соединительных тканях и сосудистых сплетени-
ях. Биологическое старение кожи характеризуется 
снижением численности и размеров фибробластов, 
гистиоцитов и тучных клеток; снижением проли-
феративной активности фибробластов и их рези-
стентности к факторам роста; снижением синте-
тической активности фибробластов – коллагена и 
эластина (компоненты аморфного вещества сое-
динительной ткани дермы), при этом спонтанная 
контракция дермы аналогична таковой мышечных 
клеток. нарастают дегенеративно-дистрофические 
изменения в водянистых структурах дермы и эпи-
дермиса: отмечается уменьшение количества воды, 
нарушается соотношение «основное вещество/во-
локна» вследствие снижения концентрации гли-
козаминогликанов (каждый человек после 40 лет 
теряет до 1% волокон в год, а в период менопаузы – 
до 2% ежегодно). Следовательно, уменьшаются ги-
дратация, тургор и эластичность кожи, что способ-

ствует сухости и образованию морщин. Доказано, 
что в первые 5 лет постменопаузы теряется до 30% 
коллагена кожи, но предотвратить потерю коллаге-
на может заместительная гормональная терапия1.
Существует ряд исследований по изучению влия-
ния эстрогенов на толщину кожи и содержание 
коллагена. Результаты исследований показали, что 
применение эстрогенов способствует увеличению 
коллагена кожи на 1,8–5,1%; увеличению содер-
жания коллагена в дерме, а также толщины кожи: 
по данным одних авторов – на 11,5%, по данным 
других – на 7–15%; увеличению гидроксипролина 
на 38%.
профессор в.п. Сметник познакомила участни-
ков симпозиума с результатами проведенного 
совместно с косметологами исследования. кри-
терии включения в исследование были следую-
щими: здоровые женщины 20–35 лет, 45–50 лет 
и 50–60 лет в постменопаузе, аменорея более 
1 года, наличие/отсутствие приема ЗГТ более 

1 года; проживание в Москве с детства или дли-
тельное время; индекс массы тела (иМТ) < 30 кг/м2; 
использование косметики; отсутствие пласти-
ческих операций и дермальных филлеров; под-
писание информированного согласия. пациент-
ки были распределены по 4 группам: 1-ю группу 
составили 20 женщин 20–35 лет с регулярным 
циклом; 2-ю группу – 19 женщин 45–55 лет с ре-
гулярным циклом; 3-ю – 21 женщина 50–60 
лет в постменопаузе без ЗГТ и 4-ю группу – 
20 женщин 50–60 лет в постменопаузе, более 
1 года принимающие ЗГТ. Методы исследова-
ния включали клиническую оценку сухости и 
морщинистости кожи губ, антропометрических 
показателей; инструментальные исследования 
кожи (тактильная чувствительность, TEWL, эла-
стичность и растяжимость губ, себуметрия, кор-

1 Brincat M.P. Hormone replacement therapy and the skin // Maturitas. 2000. Vol. 35. № 2. P. 107–117.

Если это менопаузальный метаболический синдром, 
то, конечно, нужна и заместительная гормонотерапия. 
В частности, нейтральным метаболическим эффектом 
обладает препарат Фемостон® в трех разных формах: 
Фемостон® 1/10, Фемостон® 2/10 и Фемостон® 1/5 конти. 
Это позволяет индивидуально подбирать терапию 
в зависимости от тяжести симптомов и периода 
климактерия.
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неометрия, хромометрия, балистометрия); опти-
ческие исследования (SkinChip); исследования 
гормонального и биохимического профиля; мар-
керы остеопороза; двухэнергетическую рент-
геновскую абсорбциометрию (dual energy X-ray 
absorptiomery – DEXA) трех зон. Результаты иссле-
дования показали, что корнеосебуметрические па-
раметры женщин 4-й группы, принимающих ЗГТ 
(Фемостон®), были сходны с параметрами женщин 
1–2-й групп. Таким образом, заместительная гор-
мональная терапия замедляет появление законо-
мерных возрастных признаков старения кожи. 
по словам профессора в.п. Сметник, плотность 
костной ткани зависит от уровня половых гормо-
нов в организме. У женщин в период менопаузаль-
ного перехода и в постменопаузе возникающий 
дефицит эстрогенов может оказывать неблаго-
приятное влияние на метаболизм костной ткани, 
а снижение костной массы способствует развитию 
остеопороза. Установлено, что отрицательный 
баланс костного обмена, характерный для остео-
пороза, возвращается к норме после назначения 
эстрогенов. Ранняя и адекватная заместительная 
гормональная терапия позволяет снизить риск раз-
вития остеопороза. показаниями для назначения 
ЗГТ с целью профилактики остеопороза являются 
овариэктомия у женщин до 65 лет, когда ЗГТ назна-
чается независимо от наличия климактерических 
расстройств, гистерэктомия, низкая Мпк (< -2,5), 
аменорея и т.д. Метаанализ рандомизированных 
исследований продемонстрировал прямую зави-
симость риска переломов от времени начала ЗГТ – 

прием ЗГТ в возрасте младше 60 лет снижает от-
носительный риск переломов на 32%. Данные аме-
риканского исследования Women’s Health Initiative 
(WHI) показали снижение риска переломов шейки 
бедра и позвоночника на фоне ЗГТ на 34%, общей 
частоты переломов – на 24%. Таким образом, кост-
ная ткань остается органом-мишенью для половых 
гормонов, поэтому ЗГТ является первой линией 
профилактики остеопороза.
Бесспорно, ожирение также является врагом жен-
ской красоты. по данным профессора в.п. Смет-
ник, на сегодняшний день избыточной массой тела 
и ожирением страдают 40–60% жителей Европы. 
Жировая ткань – это орган, обладающий эндо-
кринным, паракринным и аутокринным воздей-
ствием. Характер распределения жировой ткани 
определяется половыми гормонами. например, 
жировая ткань в ягодично-бедренной области – 
это гормонально-зависимое гиноидное ожире-
ние, которое регулируется ферментом липопро-
теинлипазой и влияет не на здоровье, а лишь на 
внешний вид. висцеральное ожирение – это уже 
патология, которая может проявляться в любом 
возрасте. висцеральное ожирение опасно риском 
развития гипертензии, дислипидемии, эндотели-
альной дисфункции, повышением фибриногена, 
провоспалительных факторов, повышением почеч-
ной фильтрации, развитием инсулинорезистент-
ности, толерантности к глюкозе, гипергликемии 
и сахарного диабета 2 типа. перинатальный пери-
од, пубертат, беременность и лактация, менопау-
за являются критическими периодами в развитии 
метаболического синдрома. Дефицит гормонов в 
климактерии провоцирует развитие менопаузаль-
ного метаболического синдрома. Методы лечения 
метаболического синдрома включают рациональ-
ное питание, поведенческую терапию, физические 
нагрузки, фармакотерапию (фенофибрат, статины) 
и хирургические методы.
«Если это менопаузальный метаболический син-
дром, то, конечно, нужна заместительная гормо-
нотерапия. в частности, нейтральным метаболи-
ческим эффектом обладает препарат Фемостон® в 
трех разных формах: Фемостон® 1/10, Фемостон® 
2/10 и Фемостон® 1/5 конти. Это позволяет инди-
видуально подбирать терапию в зависимости от тя-
жести симптомов и периода климактерия. в целом 
заместительная гормонотерапия оказывает поло-
жительный эффект на перераспределение жировой 
ткани в ягодично-бедренную область», – подчер-
кнула профессор в.п. Сметник. 
в заключение она еще раз обратила внимание на 
то, что женщина в любом возрасте, в том числе и в 
постменопаузе, хочет оставаться привлекательной, 
здоровой и жизнерадостной. препараты ЗГТ по-
могают женщинам зрелых лет обрести то качество 
жизни, которое они хотят получить.

всероссийская конференция по гинекологической 
эндокринологии и менопаузе с международным участием 
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по словам М.А. РЕпиноЙ (д. м. н., профессор 
кафедры репродуктивного здоровья Санкт-
петербургской медицинской академии после-

дипломного образования, вице-президент Ассоциа-
ции акушеров-гинекологов Санкт-петербурга, засл. 
деятель науки РФ), метаболический синдром (МС) – 
это многофакторная патология.
МС представляет собой взаимосвязанные состояния 
и нарушения, которые усиливают отрицательный 
вклад каждого отдельного фактора, в результате чего 
повышается риск смертности от сердечно-сосудистых 
заболеваний, диабета 2 типа. на сегодняшний день 
существуют 3 варианта действующих критериев ме-
таболического синдрома, самыми разумными из ко-
торых, по мнению докладчика, являются критерии 
Международной федерации диабета (IDF). Эти крите-
рии учитывают ожирение (для женщин при окружно-
сти талии ≥ 80 см) плюс два параметра из следующего 
списка: триглицериды 1,7 ммоль/л и более или лечение 
дислипидемии; Лпвп 1,0 ммоль/л и менее или лече-
ние дислипидемии; гипертензия (САД ≥ 130 мм рт. ст., 
ДАД ≥ 85 мм рт. ст.) или прием антигипертензивных 
препаратов; глюкоза сыворотки 5,6 ммоль/л и более 
или диагностированный сахарный диабет 2 типа. 
ожирение является видимым информативным показа-
телем метаболического синдрома, при иМТ 30–35 кг/м2 
продолжительность жизни снижается на 2–4 года, а при 
иМТ 40–45 кг/м2 – на 8–10 лет. Согласно современным 
представлениям, метаболический синдром характери-
зуется увеличением массы висцерального жира, сни-
жением чувствительности периферических тканей к 
инсулину и гиперинсулинемией, которые вызывают 
развитие нарушений углеводного, липидного, пурино-
вого обмена и артериальной гипертонии. к факторам 
ожирения относятся снижение физической активно-
сти, снижение уровня анорексигенных пептидов, ме-
няющиеся вкусовые предпочтения, гипофункция щи-
товидной железы, снижение скорости метаболических 
процессов, инсулинорезистентность (иР), гиперкор-
тизолемия, генетические факторы. ожирение обяза-
тельно приводит к активации симпатической нервной 
системы (СнС), доказанными активаторами СнС яв-
ляются высокие концентрации инсулина и лептина. 
Следует отметить, что инсулин усиливает абдоминаль-
ный липогенез. Абдоминальный висцеральный жир 
имеет свой метаболический профиль, чувствительный 
к действию инсулина, и является независимым фак-
тором риска сердечно-сосудистых событий даже при 
отсутствии диабета и артериальной гипертензии. ин-
сулин – очень важный гормон, который повышает про-
ницаемость клеточных мембран для глюкозы, обладая 
анаболическим и катаболическим эффектами. Если в 
нормальных условиях инсулин ограничивает липолиз, 
то при развитии иР он не способен адекватно пода-

влять этот процесс. в результате в плазму высвобожда-
ются более высокие концентрации свободных жирных 
кислот. Свободные жирные кислоты, поступающие 
из висцеральной жировой ткани, нарушают функцио-
нальное состояние печени. при инсулинорезистентно-
сти может развиваться так называемый неалкогольный 
стеатогепатоз – заболевание, которое сегодня очень 
распространено и имеет разные стадии с исходом в 
цирроз печени. кроме того, инсулинорезистентность 
и сахарный диабет 2 типа влияют на развитие и исход 
рака молочной железы (РМЖ) – при диагностирован-
ном РМЖ отмечена связь высоких концентраций инсу-
лина с рецидивами опухоли и смертью.
по словам профессора М.А. Репиной, существуют 
данные, подтверждающие, что эстрогены снижают 
уровень инсулина и улучшают усвоение глюкозы, сле-
довательно, снижают риск развития РМЖ. неизбеж-
ные на фоне длительных метаболических расстройств 
микрососудистые нарушения поражают клубочковый 
аппарат почек, первый признак такого поражения – 
микроальбуминурия, которая, в свою очередь, явля-
ется наиболее ранним сигналом начала диабетической 
нефропатии и предиктором развития сердечно-сосу-
дистых заболеваний. нарушения функции почек – 
значимая причина развития гипертензии, а гиперто-
ническая болезнь – основной индуктор нарушения 
функции почек. именно поэтому пациентам с МС ре-
комендуется проводить ежегодный скрининг микро-
альбуминурии (экскреция 30–300 мкг/л альбумина).
Состояние инсулинорезистентности, объемы се-
креции инсулина в последнее время связывают с 
витамин-D-эндокринной системой. открытие участия 
витамина D в биосинтезе инсулина индуцировало 
серию исследований, в результате которых выявлено 
повышение рисков развития сердечно-сосудистых па-
тологий, иР, диабета, ожирения в результате гипови-
таминоза D. Главным маркером состояния витамин-
D-эндокринной системы является 25-гидроксивита-
мин D, пороговым уровнем концентрации витамина D 

Профессор М.А. Репина
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является показатель менее 15 нг/мл. Синдром поли-
кистозных яичников (СпкЯ) является частой причи-
ной развития метаболического синдрома у женщин 
репродуктивного возраста. очевидно, что инсулино-
резистентность является общим фактором патогенеза 
как для СпкЯ, так и для метаболического синдрома.
Беременность – это испытание для многих органов и 
систем, в том числе и для бета-клеток поджелудочной 
железы. не случайно беременность рассматривают как 
физиологический стрессовый тест для бета-клеток. 
Установлено, что гестационный диабет (ГД) является 
еще одним осложнением, которое представляет высо-
кий риск развития МС и/или сахарного диабета 2 типа 
в дальнейшем.
Если в период репродукции метаболический син-
дром встречается сравнительно редко, в основном 
как следствие определенных эндокринных наруше-
ний, то в период менопаузального перехода и пост-
менопаузы его частота значительно возрастает. Де-
фицит половых стероидов клинически проявляется 
висцерально-абдоминальным отложением жира, из-
менением липидного профиля, индукцией процессов 
иР. Снижение концентрации циркулирующего эстра-
диола приводит к снижению биосинтеза и активно-
сти оксида азота, снижению эластичности сосудистой 
стенки, повышению артериального давления. Ригид-
ность, снижение эластичности сосудов выражаются в 
больших величинах пульсового давления и в возмож-
ном развитии изолированной артериальной гипер-
тензии, характеризующейся высоким систолическим 
и близким к норме или нормальным диастолическим 
давлением. Такая особенность течения гипертониче-
ской болезни в постменопаузе стимулирует быстрое 
развитие гипертрофии левого желудочка и является 
предвестником нежелательных коронарных событий.
профессор М.А. Репина сформулировала основные 
черты метаболического синдрома и связанных с ним 
сосудистых нарушений у женщин в менопаузе:
1) увеличение иМТ, висцерально-абдоминальный 
вариант ожирения;
2) нарушение усвоения глюкозы, состояние иР и 
развитие сахарного диабета 2 типа; 
3) дислипидемия со снижением концентрации холе-
стерола Лпвп; 

4) усиление влияния стрессовых факторов;
5) снижение функции щитовидной железы с отрица-
тельным влиянием на липиды; 
6) снижение емкости сосудистого русла за счет ате-
росклероза, пролиферации гладкомышечных воло-
кон, снижение числа капилляров; 
7) активация коагуляционного каскада, снижение 
ФА, риск тромбозов; 
8) дисфункция эндотелия, снижение эластичности 
сосудистой стенки; 
9) повышение тонуса сосудов и артериальная гипер-
тензия (активация симпатической нервной и ренин-
ангиотензин-альдостероновой систем);
10) гипертоническая болезнь, риск сердечно-
сосудистых осложнений;
11) связь МС с гинекологической (СпкЯ и др.), аку-
шерской патологией (преэклампсия, ГД), имевшейся в 
репродуктивном возрасте;
12) зависимость МС от стадии менопаузального пере-
хода или быстро меняющегося гормонального статуса. 
профилактика МС невозможна без осознания самой 
пациенткой необходимости и целесообразности по-
стоянного контроля всего комплекса мер, направлен-
ных на поддержку организма (питание, стиль жизни, 
физическая активность, своевременное выявление и 
коррекция отдельных клинических проявлений син-
дрома). по словам докладчика, ЗГТ в определенной 
степени обеспечивает профилактику или замедление 
развития МС. однако до сих пор у значительной части 
пациенток и даже врачей существует определенное не-
доверие к новым прогрессивным схемам ЗГТ. Также 
бытует мнение, что МС и сердечно-сосудистая патоло-
гия являются уделом мужчин. Европейское общество 
кардиологов (Еок) признало наличие значительных 
пробелов в научном понимании различных аспектов 
сердечно-сосудистой заболеваемости у женщин, со-
действуя созданию программы «Женское сердце». 
Большинство европейских стран, в том числе Россия, 
поддержали инициативу Еок – в 2007 г. был создан 
консенсус российских кардиологов и гинекологов, по-
священный ведению женщин с риском ССЗ в пери- и 
постменопаузе. «в 2009 г. в консенсус гинекологов РФ 
был внесен раздел, посвященный заместительной гор-
мональной терапии, где записано, что ЗГТ является эф-
фективным методом защиты от сердечно-сосудистых 
заболеваний», – подчеркнула профессор М.А. Репина.
Завершая выступление, она еще раз напомнила не-
обходимые действия для лечения метаболического 
синдрома в период менопаузального перехода и в 
постменопаузе: максимальное снижение веса; лечение 
висцерального ожирения; снижение Лпонп, как бо-
гатых триглицеридами; контроль гликемии (иР), ле-
чение метформином; контроль АД, назначение инги-
биторов АпФ или блокаторов АР; контроль гемостаза, 
антитромботическая терапия и, конечно, восполнение 
дефицита половых гормонов назначением метаболи-
чески нейтральных препаратов ЗГТ.  

На фоне применения заместительной гормональной терапии 
(Фемостон®) замедляется процесс старения кожи, снижается 
риск развития переломов и остеопороза, ожирения; 
длительное применение ЗГТ обеспечивает профилактику 
метаболического синдрома и связанных с ним сосудистых 
нарушений в любом периоде климактерия.

всероссийская конференция по гинекологической 
эндокринологии и менопаузе с международным участием 
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Лечение гинекологических 
заболеваний с позиции 
доказательной медицины

Приоритетной задачей, провозглашенной ВОЗ, является повышение безопасности лечения. Какова роль 
медицины, основанной на доказательствах, в решении данной проблемы? Всегда ли оправдана замена 

оригинальных препаратов дженериками? Каковы современные алгоритмы лечения эндометриоза и маточных 
кровотечений? Ответы на эти и другие вопросы прозвучали в выступлениях спикеров симпозиума «Лечение 

гинекологических заболеваний с позиции доказательной медицины», организованного компанией «Байер». 
Симпозиум состоялся 9 ноября 2011 г. в рамках Всероссийской конференции с международным участием по 

гинекологической эндокринологии и менопаузе «Гормонально-ассоциированные заболевания репродуктивной 
системы: от новых научных концепций к тактике ведения». 

Зачем нужна врачу медицина, 
основанная на доказательствах

Медицина, основанная на доказательствах, 
или доказательная медицина, – это под-
ход к медицинской практике, при кото-

ром решения о назначении профилактических, 
диагностических и лечебных мероприятий при-
нимаются, исходя из имеющихся доказательств их 
эффективности и безопасности. по словам профес-
сора н.в. ДоЛГУШиноЙ (д. м. н., ФГУ «нцАГип 
им. в.и. кулакова» Минздравсоцразвития РФ), 
практикующему врачу необходимы ответы на по-
вседневные клинические вопросы, при этом он 
часто руководствуется собственными знаниями и 
опытом, мнением авторитетных специалистов или 
сведениями из руководств и учебников. однако 
подходы к диагностике и лечению отличаются боль-
шим разнообразием, эксперты могут расходиться во 
мнениях и ошибаться, а сведения в руководствах и 
учебниках к моменту их выхода в свет успевают су-
щественно устареть. «Безусловно, каждое решение 
в медицинской практике должно основываться на 
современных научных фактах, строго доказанных 
в ходе выполнения клинических исследований», – 
пояснила наталья витальевна. по ее мнению, до-
казательную медицину можно представить в виде 

пирамиды, основанием которой являются много-
численные мнения экспертов – это самый низкий 
уровень доказательности D. Затем следуют описа-
ния серии случаев – уровень С. исследования «слу-
чай – контроль» и когортные исследования отнесе-
ны к уровню B, а на вершине пирамиды находятся 
результаты Рки, систематических обзоров и мета-
анализов, представляющие самый высокий уровень 

Профессор Н.В. Долгушина
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доказательности А. Медицина, основанная на дока-
зательствах, подразумевает добросовестное, точное 
и осмысленное использование лучших результатов 
клинических исследований для выбора лечения 
конкретного больного. «Результаты нашего клини-
ческого аудита по назначению антибиотикотерапии 
новорожденным с подозрением на внутриутробную 
инфекцию показали, что очень часто антибиотики 
назначаются необоснованно – в 62% отмечалась ги-
пердиагностика, в 30% – неправильный выбор анти-
биотика. использование нового алгоритма ведения 
детей в течение трех лет привело к двукратному сни-
жению частоты назначений антибиотикотерапии, 
при этом частота инфекционных заболеваний или 
осложнений не возросла», – уточнила профессор 
н.в. Долгушина.
Безусловно, на фоне значительного роста коли-
чества публикаций возникают трудности в поис-
ке информации, ее понимании и анализе. именно 
поэтому в помощь практикующим врачам с 1992 г. 
формируется база систематических обзоров ран-
домизированных контролируемых исследований 
(Cochrane Collaboration), разрабатываются кли-
нические протоколы (Guidelines), описывающие 

действия специалистов-медиков в определенной 
клинической ситуации, издаются специализиро-
ванные обучающие рекомендации. Докладчик 
перечислила последние систематические обзоры 
по контрацепции в библиотеке Cochrane: 2008 г. – 
«влияние кок на вес»; 2009 г. – «кок в лечении 
акне»; 2010 г. – «пластырь, вагинальное контра-
цептивное кольцо в сравнении с кок»; 2010 г. – 
«кок в лечении овариальных кист» и «кок с дро-
спиреноном в лечении пМС». «Хорошую помощь 
практикующему врачу при решении конкретных 
клинических проблем могут оказать клинические 
протоколы, а также различные международные 
обучающие руководства. Так, с 90-х годов прошло-
го века Департамент репродуктивного здоровья и 
исследований воЗ издает постоянно обновляемое 
Международное руководство по контрацепции. 
Для четвертого издания Медицинских критериев 
приемлемости методов контрацепции экспертной 
группой было разработано 86 новых рекоменда-
ций, пересмотрено 165 устаревших. как видите, по-
лезных источников достаточно, нужно только ими 
пользоваться», – отметила профессор н.в. Долгу-
шина в заключение. 

Оригинальные препараты и дженерики 
в гормональной терапии

по данным профессора М.А. ДЕМиДовоЙ 
(д. м. н., зав. кафедрой управления и эконо-
мики фармации с курсами фармакогнозии 

и ботаники, фармацевтической технологии, фарма-
кологической и токсикологической химии Тверской 
государственной медицинской академии), в настоя-
щее время на российском фармацевтическом рынке 
представлено свыше 17 тыс. наименований лекар-
ственных средств, при этом доля дженерических пре-
паратов составляет 78–95%. по торговому наимено-
ванию дженерики подразделяются на фирменные, 
зонтичные и неименные. в России отсутствует еди-
ная информационная база по взаимозаменяемости 
лекарств, поэтому для практикующего врача актуа-
лен вопрос, что общего и в чем отличие оригиналь-
ных препаратов и дженериков?
«поскольку все клинические испытания проводятся 
с оригинальными препаратами, то практикующий 
врач в большей степени информирован о доказан-
ной безопасности и эффективности оригинального 
препарата. при регистрации дженериков учитыва-
ются только результаты исследования их биоэкви-
валентности оригинальным препаратам. Дженерики 
отличаются тем, что произведены в других условиях, 
на другом оборудовании и нередко имеют в своем 
составе вспомогательные вещества», – уточнила Ма-
рина Александровна. Согласно определению воЗ, 

Профессор М.А. Демидова

два препарата считаются биоэкивалентными, если 
они эквивалентны фармакологически, параметры 
их биодоступности (скорость, степень доступности) 
после введения в одинаковой молярной дозе сходны 
в такой степени, которая позволяет предположить, 
что их воздействие будет одинаковым. препарат счи-
тается биоэквивалентным оригинальному, если 90% 
средней AUC (площадь под фармакокинетической 
кривой) вещества входит в диапазон 80–125% сред-
ней AUC оригинального препарата. однако, по сло-
вам профессора М.А. Демидовой, даже при доказан-
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ной биоэквивалентности концентрация дженерика в 
крови может отличаться в ту или иную сторону. «За 
счет фармакокинетических различий реальный эф-
фект дженерика может быть выше на 25% или ниже 
на 20%. особенно ощутимы эти различия в низко-
дозированных препаратах. Так, например, в совре-
менном оригинальном гормональном контрацептиве 
доза этинилэстрадиола составляет 20 мкг. А джене-
рик будет считаться качественным, даже если его эф-
фект будет соответствовать как 16 мкг, так и 25 мкг 
этинилэстрадиола», – констатировала докладчик.
Согласно стандарту, дженерик – это лекарственный 
продукт с доказанной фармацевтической, фармако-
кинетической и терапевтической эквивалентностью 
оригиналу. в настоящее время в России при реги-
страции дженерических препаратов их терапевтиче-
скую эквивалентность подтверждать не обязательно, 
хотя именно терапевтическая эквивалентность дже-
нерика оригиналу доказывает, что он содержит ту же 
активную субстанцию и обладает такой же эффек-
тивностью и безопасностью. в связи с этим в послед-
ние годы существенно возросло число исследований, 
демонстрирующих различия в эффективности и 
профиле безопасности оригинальных препаратов и 
дженериков. по данным воЗ, 10–20% дженериков, 
отобранных для проведения контроля качества, не 
смогли пройти такую проверку. в чем основные при-
чины несоответствия? прежде всего, в несоблюде-
нии стандартов GMP (Good Manufacturing Practice), 
в удешевлении технологических процессов синтеза и 
производства, в использовании более дешевых и не-
достаточно очищенных субстанций и др.
в США дженерики разделены на группы А и в. код А 
присваивается дженерикам, которые прошли кли-
нические исследования на терапевтическую экви-

валентность, являются адекватной заменой ориги-
нальному препарату и имеют примерно одинаковую 
с ним стоимость. код в присваивается дженерикам, 
не прошедшим клинические испытания на терапев-
тическую эквивалентность, которые не могут слу-
жить заменой оригинальному препарату и джене-
рику с кодом А. Сведения о статусе лекарственных 
препаратов общедоступны и содержатся в справоч-
нике Orange Book. в России нет такого справочни-
ка лекарственных средств, где в том числе было бы 
указано, какой препарат является оригинальным, 
а какой дженерическим, какой дженерик относит-
ся к группе А и является качественным, а какой – 
к группе в.
как поступать в этой ситуации практикующему 
врачу, если он хочет качественно лечить больно-
го? Желательно назначать оригинальный препарат, 
если есть такая возможность. «при выборе пре-
парата следует обращать внимание на компанию-
производителя. например, компания “Байер” заре-
комендовала себя как производитель оригинальных 
препаратов хорошего качества, в том числе и инно-
вационных низкодозированных гормональных кон-
трацептивов», – отметила профессор М.А. Демидова. 
Бесспорно, применение дженериков позволяет при 
меньших материальных затратах оказывать лекар-
ственную помощь большему числу пациентов. од-
нако использование дженерика вместо оригинала 
может быть оправдано только в том случае, если до-
казана его эффективность и безопасность. Для того 
чтобы использовать экономические преимущества 
качественных дженериков, необходима действенная 
система контроля качества и централизованная база 
данных о взаимозаменяемости оригинальных и дже-
нерических препаратов.

Современная классификация 
и медикаментозная терапия 
маточных кровотечений

как отметила в начале своего выступления 
профессор Г.Е. чЕРнУХА (д. м. н., руководи-
тель отделения гинекологической эндокри-

нологии ФГУ «нцАГип им. в.и. кулакова» Мин-
здравсоцразвития РФ), нарушение менструального 
цикла, которое характеризуется аномальными ма-
точными кровотечениями, безусловно, является 
широко распространенной медико-социальной 
проблемой. по данным NICE (National Institute for 
Healthcare and Clinical Exellence), частота маточ-
ных кровотечений в общей популяции составляет 
11–13%, а у женщин старшей возрастной группы 
этот показатель увеличивается до 24%. Маточные 
кровотечения составляют 20–30% всех причин 
обращаемости женщин к гинекологу и занимают Профессор Г.Е. Чернуха
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второе место среди причин госпитализации жен-
щин в гинекологические стационары. важно также 
отметить, что маточные кровотечения являются 
показанием для двух третей производимых гисте-
рэктомий и аблаций эндометрия.
«несмотря на то что проблема маточных крово-
течений существует очень давно, только в 2010 г. 
FIGO (International Federation of Gynecology and 
Obstetrics) была предложена классификацион-
ная система PALM-COEIN (FIGO classification 
system PALM-COEIN for causes of abnormal uterine 
bleeding in nongravid women of reproductive age), 
которая подразделяет все причины кровоте-
чений на 9 категорий: 4 из них связаны с орга-
ническими изменениями – полип, аденомиоз, 
лейомиома, рак и гиперплазия эндометрия; еще 
4 не связаны со структурными аномалиями – 
коагулопатии, овуляторная дисфункция, изме-
нения эндометрия и ятрогенные кровотечения; 
одна категория имеет неясную этиологию – это 
так называемые неклассифицированные при-
чины кровотечений», – пояснила Галина Евге-
ньевна. Данная классификационная модель по-
зволяет наглядно отобразить причины и более 
точно определить некоторые механизмы маточ-
ных кровотечений. Методы оценки менструаль-
ной кровопотери могут включать клинические 
индикаторы маточного кровотечения (обильное 
кровотечение, наличие сгустков крови, необхо-
димость использования прокладок «супер» или 
нескольких гигиенических средств одновременно 
и др.), 90-дневный менструальный дневник, 
алкалин-гематиновый метод и пиктограмму мен-
струальной кровопотери. 
к сожалению, российские рекомендации по диа-
гностике и лечению маточных кровотечений до сих 
пор не разработаны, поэтому следует пользовать-
ся известными международными рекомендация-
ми и документами. во французском руководстве 
2010 г. (Clinical practice guidelines on menorrhagia 
of abnormal uterine bleeding before menopause) об-
следование включает пиктограмму менструаль-
ной кровопотери (уровень доказательности С) и 
алкалин-гематиновый метод, который утверж-
ден FDA и имеет уровень доказательности А. 
Лабораторная диагностика, согласно данному 
гайдлайну, включает клинический анализ крови 
(уровень доказательности в), гемостазиограмму 
(уровень доказательности в), пАп-тест (уровень 
доказательности С) и гормональное исследование. 
Согласно NICE (2007), УЗи является первой лини-
ей диагностических мероприятий для выявления 
структурных нарушений (уровень доказатель-
ности А). Если УЗи показывает наличие миомы 
матки, то соответствующее лечение должно пла-
нироваться на основе размеров, количества и рас-
положения узлов (уровень доказательности D). 

по необходимости проводят биопсию эндометрия 
для исключения рака эндометрия или атипиче-
ской гиперплазии (уровень доказательности D). 
Гистероскопия и раздельное диагностическое вы-
скабливание (РДв) используются в качестве диа-
гностического исследования для уточнения ха-
рактера патологии, выявленной при УЗи (уровень 
доказательности А). 
Говоря о принципах лечения маточных кровоте-
чений, докладчик отметила, что медикаментоз-
ная терапия является первой линией терапии и 
должна проводиться перед хирургическим вме-
шательством. при гормональных нарушениях це-
лесообразнее использовать гормонотерапию; при 
выборе терапии следует учитывать ее эффектив-
ность и уровень доказательности. Лекарственные 
средства, применяемые для лечения дисфункцио-
нальных маточных кровотечений (ДМк), подраз-
деляются на негормональные и гормональные. 
профессор Г.Е. чернуха подробно остановилась 
на характеристике препаратов с точки зрения до-
казательной медицины. принципы терапии пре-
следуют две цели: остановку кровотечения и про-
филактику его рецидивов. Механизм действия 
антифибринолитических препаратов нацелен на 
снижение активности проактиваторов и актива-
торов плазминогена, ингибирование превращения 
плазминогена в плазмин, снижение фибриолиза, 
повышение функциональной активности тромбо-
цитов, уменьшение проницаемости стенок сосу-
да. Так, например, транексамовая кислота в дозе 
4–5 г/день снижает кровопотерю на 45–60%. не-
стероидные противовоспалительные средства 
(нпвС), которые относятся к средствам первой 
линии терапии дисфункциональных маточных 
кровотечений среди негормональных препаратов, 
блокируют простагландин-синтетазу и позволяют 
достичь снижения кровопотери на 20–40%. Сред-
ства, стимулирующие агрегацию тромбоцитов и 
уменьшающие ломкость сосудов, имеют низкий 
клинический эффект – эффективность снижения 
кровопотери варьирует от 0 до 20%. 
к средствам первой линии терапии ДМк у женщин, 
нуждающихся в контрацепции, относятся комби-
нированные оральные контрацептивы (кок). Ме-
ханизм действия кок основан на подавлении го-
надотропинов и овуляции, ингибировании роста 
железистого эпителия эндометрия. использование 
кок позволяет снижать кровопотерю на 40–50%, 
регулировать ритм менструаций, купировать сим-
птомы дисменореи, уменьшать симптомы пМС. 
«Сейчас на нашем рынке появился новый препарат 
клайра с естественным эстрадиолом и динамич-
ным режимом дозирования. опубликованные в 
2011 г. результаты двойного слепого плацебокон-
тролируемого исследования эффективности при-
менения клайры у женщин с дисфункциональ-
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Прогестагены как первая линия 
терапии эндометриоза

по данным, представленным в докладе профес сора 
Л.А. МАРчЕнко (д. м. н., ФГУ «нцАГип им. в.и. ку-
лакова» Минздравсоцразвития РФ), эндометриоз 
диагностируется у 5–10% женской популяции, на 
сегодняшний день в мире эндометриозом страдают 
около 176 млн женщин (в России – порядка 3,8 млн) 
в возрасте от 15 до 49 лет. Эндометриоз следует рас-
сматривать как хроническое заболевание, требующее 
долговременного ведения пациентки. в связи с этим 
необходим план лечения для максимального исполь-
зования медикаментозных методов и исключения по-
вторных хирургических вмешательств.
в настоящее время опубликовано 4 авторитетных 
руководства и практические рекомендации по веде-
нию эндометриоза, которые могут помочь практи- Профессор Л.А. Марченко

ными маточными кровотечениями1 показали, что 
объем менструальной кровопотери после трех 
месяцев терапии на фоне этого орального контра-
цептива снизился на 70%», – отметила профессор 
Г.Е. чернуха.
Докладчик еще раз уточнила показатели сравни-
тельной эффективности медикаментозных мето-
дов терапии, которые представлены следующим 
образом: прогестагены во 2-й фазе цикла – 0–20%; 
нпвС – 30–40%; антифибринолитики – 40–50%; 
кок – 40–50%; прогестагены по 21-дневной схеме – 
30–50%; прогестагены в непрерывном режиме, 
депо-инъекции и импланты (Мирена) – 56–70%. 
в качестве доказательной базы докладчик использо-
вала данные четырех систематических кокрановских 
обзоров (Th e Cochrane Collaboration) 2010–2011 гг. 
в обзор «Антибрифинолитики в лечении маточных 
кровотечений» (2010) вошли 7 рандомизированных 
контролируемых исследований (Рки), включавших 
1757 участниц, длительность лечения составила 30 
дней. на основании данных метаанализа сделаны 
следующие выводы: на фоне лечения меноррагии 
транексамовой кислотой менструальная кровопоте-
ря оказалась на 93,96 мл меньше по сравнению с пла-
цебо, на 111,00 мл меньше по сравнению с прогеста-
генами, применяемыми в лютеиновую фазу цикла, 
и на 73,00 мл меньше по сравнению с нпвС.
обзор «нпвС в лечении маточных кровотечений» 
(2010) включил 17 рандомизированных контроли-
руемых исследований (649 участниц). Результаты 
показали, что менструальная кровопотеря при ме-
норрагии на фоне нпвС на 45,06 мл больше, чем 
на фоне приема даназола, но на 23 мл меньше, чем 

на фоне применения оральных прогестагенов в 
лютеиновую фазу цикла. в сравнительный обзор 
эффективности хирургического лечения (роллер-
аблация) и медикаментозной терапии на четвер-
тый месяц и на второй год лечения вошли 20 Рки 
методов лечения с участием 1049 пациенток. Ана-
лиз показал более высокую эффективность хирур-
гического лечения по сравнению с медикаментоз-
ными методами терапии.
в 2011 г. вышел кокрановский обзор, посвященный 
сравнению клинической и фармакоэкономической 
эффективности гистерэктомии, аблации и использо-
вания Мирены в лечении меноррагии. обзор вклю-
чал анализ 30 Рки, в которых участвовали около 
3 тысяч пациенток. Было доказано, что достоверные 
различия в эффективности отсутствуют, но на фоне 
Мирены эффект нарастает с течением времени.
подытоживая сказанное, профессор Г.Е. черну-
ха констатировала, что, согласно рекомендациям 
NICE (2007), медикаментозное лечение маточных 
кровотечений следует рассматривать в следующем 
порядке: ЛнГ-вМС для длительного лечения (сте-
пень доказательности A), транексамовая кислота (А) 
или нпвС (А), кок (в); норэтистерон (15 мг) с 5-го 
по 26-й день менструального цикла или прогеста-
гены длительного действия. в заключение она под-
черкнула, что на сегодняшний день существуют 
международные методические рекомендации с до-
казательной базой, которые следует использовать 
для профессиональной диагностики и лечения 
маточных кровотечений, что позволит не только 
повысить качество жизни пациенток, но и в ряде 
случаев решить их репродуктивные проблемы.

1 Jensen J.T., Parke S., Mellinger U., Machlitt A., Fraser I.S. Eff ective treatment of heavy menstrual bleeding with estradiol valerate and dienogest: 
a randomized controlled trial // Obstet. Gynecol. 2011. Vol. 117. № 4. P. 777–787.
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2 Strowitzki T., Faustmann T., Gerlinger C., Seitz C. Dienogest in the treatment of endometriosis-associated pelvic pain: a 12-week, randomized, 
double-blind, placebo-controlled study // Eur. J. Obstet. Gynecol. Reprod. Biol. 2010. Vol. 151. № 2. P. 193–198.
3 Harada M., Osuga Y., Izumi G., Takamura M., Takemura Y., Hirata T., Yoshino O., Koga K., Yano T., Taketani Y. Dienogest, a new conservative 
strategy for extragenital endometriosis: a pilot study // Gynecol. Endocrinol. 2011. Vol. 27. № 9. P. 717–720.

кующему врачу принять правильное клиническое 
решение по проблемным вопросам: Royal College of 
Obstetricians and Gynecologist (RCOG), 2006; American 
College of Obstetricians and Gynecologist (ACOG), 
2008; European Society of Human Reproduction and 
Embryology (ESHRE), 2008; Society of Obstetricians and 
Gynecologist of Canada (SOGC), 2010. «Золотым стан-
дартом» оценки эндометриоза является проведение 
лапароскопии, кроме тех случаев, когда инфильтра-
ты визуализируются во влагалище или имеют другую 
локализацию (уровень доказательности B, ESHRE, 
2008). цели терапии заключаются в купировании 
боли, уменьшении пролиферативных процессов в эн-
дометриоидных очагах, сохранении/восстановлении 
фертильности, профилактике рецидивов, улучшении 
качества жизни. к сожалению, на сегодняшний день 
не существует универсального метода лечения эндо-
метриоза. Согласно RCOG и ESHRE, исследованные 
гормональные препараты (кок, гестагены, даназол, 
гестринон, медроксипрогестерон ацетат и агонисты 
гонадотропного рилизинг-гормона) одинаково эф-
фективно подавляют овариальную функцию, уже 
через 6 месяцев уменьшая симптомы, связанные с 
эндометриозом, хотя различаются по выраженности 
побочных эффектов (уровень доказательности А). 
Гестагены, связываясь с рецепторами прогестеро-
на и тестостерона, обеспечивают антипролифера-
тивное и антигонадотропное действие, подавляя 
овуляцию в яичниках. «Безусловно, к выбору ге-
стагена нужно подходить избирательно, учитывая 
активацию некоторых патогенетических механиз-
мов при эндометриозе. в этом отношении уни-
кальным прогестином является диеногест (препа-
рат визанна). Уникальность его заключается в том, 
что он обладает фармакологическими свойствами 
19-нортестостерона и производных прогестерона. 
Диеногест (ДнГ) оказывает мощный прогестаген-
ный эффект на эндометрий и антиандрогенное 
действие. в экспериментальных исследованиях 
диеногест демонстрирует антипролиферативную, 
противовоспалительную и антиангиогенную ак-
тивность, нормализует местные иммунные нару-
шения, вызванные эндометриоидными инфильтра-
тами. Говоря о диеногесте, мы должны вспомнить 
об особых селективных, специфических действиях 
этого препарата: он подавляет активность протеин-
киназы С, повышает образование пролактина, что 
доказано in vitro; диеногест снижает образование 
перитонеальными макрофагами интерлейкина-1β, 
повышает уровень естественных киллеров и блоки-
рует ангиогенез, что доказано in vivo», – пояснила 
Лариса Андреевна. 

профессор Л.А. Марченко познакомила участников 
симпозиума с результатами трех основных клини-
ческих исследований эффективности диеногеста. 
в первом двойном слепом рандомизированном пла-
цебоконтролируемом исследовании изучалась эф-
фективность диеногеста в дозе 2 мг/сут в течение 
12 недель в сравнении с плацебо2 (уровень в). кри-
терии включения: женщины репродуктивного воз-
раста с тазовой болью, связанной с гистологически 
подтвержденным эндометриозом I–IV стадии (по 
ASRM) и минимальной исходной оценкой по вАШ 
30 мм. Результаты исследования показали преимуще-
ство диеногеста по сравнению с плацебо в уменьше-
нии болевого синдрома (по визуальной аналоговой 
шкале и по шкале Бибероглу и Бермана), незначи-
тельное влияние диеногеста на уровень липидов в 
плазме. Данные долгосрочного продленного иссле-
дования, проводимого в течение 52 недель, также 
показали стойкое уменьшение болевого синдрома 
на фоне приема диеногеста и достоверно значимое 
отсутствие нежелательных явлений по сравнению с 
плацебо. в открытом рандомизированном многоцен-
тровом исследовании диеногеста с активным контро-
лем (уровень в) в качестве препарата сравнения был 
выбран лейпролида ацетат2. в одной группе (n = 124) 
пациентки получали ДнГ 2 мг/сутки, во второй 
(n = 128) – лейпролида ацетат 3,75 мг в/м. Результа-
ты показали, что эффективность диеногеста была 
эквивалентна эффективности лейпролида ацетата. 
однако диеногест отличался более высоким профи-
лем безопасности: на фоне приема ДнГ сохранялся 
стабильный уровень эстрадиола, а также стабильный 
уровень минеральной плотности костной ткани.
пилотное исследование диеногеста в лечении экстра-
генитального эндометриоза3 включало больных с эн-
дометриозом сигмовидной/прямой кишки и мочевого 
пузыря. после 10–11 месяцев терапии диеногестом в 
дозе 2 мг/сут в непрерывном режиме было отмече-
но уменьшение болей и размеров эндометриоидных 
образований. Результаты исследования позволяют 
надеяться, что применение диеногеста может стать 
альтернативой хирургическому методу терапии у па-
циенток с экстрагенитальными формами эндометрио-
за. «Таким образом, диеногест – это препарат первой 
линии: он оказывает мощный эффект на эндометрий, 
обладая антипролиферативной, противовоспалитель-
ной и антиангиогенной активностью. при этом диено-
гест эффективно уменьшает болевой синдром и хоро-
шо переносится пациентами. Данные характеристики 
позволяют рекомендовать препарат для длительного 
лечения эндометриоза», – подчеркнула профессор 
Л.А. Марченко, завершая выступление. 

«Гормонально-ассоциированные заболевания репродуктивной 
системы: от новых научных концепций к тактике ведения»
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Профессор В.Е. Балан

Заместительная гормональная терапия: 
только доказательные данные

профессор вера Ефимовна БАЛАн (д. м. н., вице-
президент Российской ассоциации по менопаузе, ФГУ 
«нцАГип им. в.и. кулакова» Минздравсоцразвития 
РФ) начала свое выступление с перечисления поло-
жительных свойств заместительной гормональной 
терапии (ЗГТ), доказанных в результате ряда исследо-
ваний за более чем 15 прошедших лет. к ним относят-
ся: купирование симптомов климактерического син-
дрома (уровень доказательности А), нивелирование 
симптомов урогенитальной атрофии (уровень дока-
зательности А) и симптомов гиперактивности моче-
вого пузыря (уровень доказательности А), улучшение 
течения сахарного диабета 2 типа (уровень доказа-
тельности в), снижение частоты переломов на 40–50% 
(уровень доказательности А), благоприятное воздей-
ствие на структурное содержание коллагена (уровень 
доказательности в), снижение риска иБС (уровень 
доказательности в), отсутствие влияния на массу тела 
(уровень доказательности в), снижение частоты коло-
ректального рака (уровень доказательности А).
«Большинство побочных эффектов заместительной 
гормонотерапии на сегодняшний день не являются 
доказанными. при назначении заместительной гор-
монотерапии клиницисты должны руководствовать-
ся принципами доказательной медицины и опираться 
на результаты рандомизированных исследований», – 
уточнила докладчик. однако, по мнению профессо-
ра в.Е. Балан, следует знать, что понятие «групповое 
действие» к гормоносодержащим препаратам непри-
менимо. 
Докладчик акцентировала внимание участников сим-
позиума на лечебных свойствах препарата Анжелик 
в отношении некоторых заболеваний. прежде всего, 
она предложила рассмотреть результаты рандоми-
зированного контролируемого исследования по изу-
чению влияния препарата Анжелик на эндометрий 
в течение 13 циклов (уровень доказательности IB). 
в исследовании приняли участие 1147 женщин в пост-
менопаузе (средний возраст 55 лет), которые были 
рандомизированы на 2 группы: в первой группе паци-
енткам назначался чистый эстрадиол (Е2), во второй – 
эстрадиол с дроспиреноном (Е2/ДРСп) в различных 
дозировках. Согласно данным УЗи, было показано, 
что за эти тринадцать циклов толщина эндометрия у 
женщин на фоне приема эстрадиола с дроспиреноном 
(Анжелик) была стабильной и не превышала 5 мм. 
в начале терапии отмечалось небольшое повышение 
количества межменструальных выделений по срав-
нению с лечением Е2, которое затем уменьшилось. 
наиболее значимым и достоверным побочным эф-
фектом Анжелика по сравнению с чистым эстра-
диолом было проявление дискомфорта в молочной 
железе.

в рандомизированном контролируемом исследова-
нии по оценке влияния Анжелика на вазомоторные 
симптомы (уровень доказательности IB) приняли уча-
стие 225 женщин 45–65 лет, которые имели 5 и более 
умеренно-тяжелых приливов в сутки в постменопаузе. 
Результаты показали более значимое снижение коли-
чества приливов на фоне лечения Е2/ДРСп (86–90%) 
по сравнению с плацебо (45%), с последующей супрес-
сией в течение 16 недель.
как известно, заместительная гормональная терапия 
является одним из эффективных методов лечения 
остеопороза. Для того чтобы изучить влияние Ан-
желика на минеральную плотность костной ткани, 
было проведено Рки продолжительностью 2 года, в 
котором участвовали 180 женщин 45–65 лет (уровень 
доказательности IB). по истечении срока на фоне E2/
ДРСп минеральная плотность костной ткани пояс-
ничного отдела увеличилась на 7% (р < 0,001), костная 
резорбция уменьшилась на 70% (p = 0,0001), а хряще-
вая резорбция – на 19–30% (p = 0,02, p = 0,003) через 
год после терапии.
в рамках Рки длительностью 13 циклов в подгруп-
пе из 150 пациенток изучался антигипертензивный 
эффект Анжелика (уровень доказательности IB). 
в группе женщин общей популяции при назначении 
препарата систолическое и диастолическое давление 
практически не снижалось, из чего был сделан вывод, 
что Анжелик не влияет на АД здоровых женщин. 
в группе женщин с мягкой гипертензией на фоне при-
ема Анжелика наблюдалось снижение САД на 12 мм 
рт. ст., ДАД – на 8–10 мм рт. ст., что позволило в дан-
ном случае говорить о лечебном эффекте препарата.
Результаты Рки, в котором изучалось влияние Анже-
лика в комбинированной терапии с гипотиазидом, с 
участием 36 женщин в возрасте 61 года с гипертониче-
ской болезнью 1-й степени показали снижение САД на 
фоне E2/ДРСп на 7,2 мм рт. ст. и ДАД на 4,5 мм рт. ст. 
больше, чем на фоне плацебо, а уровня калия – на 
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0,2 мг-экв/л больше, чем при приеме плацебо, что до-
казывает наличие у Анжелика калийсберегающего 
эффекта.
Результаты рандомизированного плацебоконтроли-
руемого исследования Анжелика в комбинирован-
ной терапии с эналаприлом, в котором участвовали 
24 женщины (уровень доказательности IB), также до-
казали его антигипертензивный эффект: снижение 
САД на фоне E2/ДРСп составило 9 мм рт. ст., сниже-
ние ДАД – 5 мм рт. ст.
в рандомизированном плацебоконтролируемом ис-
следовании с участием 56 женщин со стенокардией 
I функционального класса было изучено влияние Ан-
желика на перфузию миокарда (уровень доказатель-
ности IB). Установлено, что после 6 недель терапии 
Анжеликом средний перфузионный резерв повысил-
ся с 4,83 до 5,13, в группе плацебо снизился (с 4,84 до 
4,13). в целом при приеме Анжелика не было выявлено 
значимых побочных эффектов. в ходе Рки было вы-
явлено благоприятное влияние Анжелика на липид-
ный обмен: значимо снизился уровень оХС, Лпнп 
и неэстерифицированных жирных кислот (уровень 
доказательности IB). кроме того, на фоне терапии Ан-
желиком было отмечено значимое снижение веса по 

сравнению с приемом чистого эстрадиола (p < 0,0125).
Уже получены результаты исследований влияния гор-
монотерапии на сахарный диабет 2 типа (Estrogen and 
Progestogen use in Postmenopausal Women: 2010 Position 
Statement of the North American Menopause Society 
2010). на сегодняшний день установлено, что замести-
тельная гормонотерапия снижает количество эпизодов 
СД 2 типа на 21% (минус 16 случаев на 10 тыс. женщин 
в год – результаты WHI (Women's Health Initiative)); 
аналогичные результаты получены в исследовании 
HERS (Th e Heart and Estrogen/Progestin Replacement 
Study): минус 14 случаев на 10 тыс. женщин в год.
Докладчик остановилась на эстетических аспек-
тах действия Анжелика. Эффект чистых эстрогенов 
на кожу хорошо изучен. Результаты рандомизиро-
ванного плацебоконтролируемого исследования со 
степенью доказательности IB продемонстрировали 
комплексное действие на кожу комбинированной за-
местительной гормонотерапии (увеличение толщины, 
эластичности, повышение гидратации кожи). 
«крупнейшее Рки с участием 1147 женщин в постмено-
паузе достоверно доказало улучшение качества жизни 
женщин на фоне применения Анжелика», – отметила 
профессор в.Е. Балан. итак, Анжелик с позиции до-
казательной медицины является безопасным для эндо-
метрия (уровень доказательности IB), безопасным при 
применении с нпвС (уровень доказательности IB), 
купирует вазомоторные проявления (уровень доказа-
тельности IB), повышает минеральную плотность кост-
ной ткани, снижает уровень маркеров резорбции кост-
ной и хрящевой ткани (уровень доказательности IB), 
снижает АД при ГБ 1 (уровень доказательности IB), 
улучшает перфузию миокарда при иБС (уровень до-
казательности IB), оказывает благоприятное влияние 
на липидный обмен (уровень доказательности IB) и на 
состояние кожи (уровень доказательности IB). Таким 
образом, Анжелик улучшает качество жизни женщи-
ны (уровень доказательности IB). 

Заключение

Спикеры симпозиума, представляя наиболее эффек-
тивные методы лечения тех или иных гинекологиче-
ских заболеваний, опирались на данные доказательной 
медицины. Согласно им, к средствам первой линии те-
рапии ДМк у женщин, нуждающихся в контрацепции, 
относятся ЛнГ-вМС Мирена и кок (клайра); диено-
гест (визанна) является препаратом первой линии при 
лечении эндометриоза благодаря антипролифератив-
ной, противовоспалительной и антиангиогенной ак-
тивности; препарат для ЗГТ в менопаузе Анжелик об-
ладает широким спектром воздействия на различные 
системы организма, купируя вазомоторные проявле-
ния, повышая минеральную плотность костной ткани, 
снижая АД и улучшая перфузию миокарда при иБС, 
оказывая благоприятное влияние на липидный обмен 
и состояние кожи.  
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«Эффективная фармакотерапия. Акушерство 
и гинекология». 2011. № 2. С. 76 была допущена опечатка. 
График следует читать так:

Рис. 2. Результаты терапии бактериального вагиноза, 
ассоциированного с A. vaginae

В 1-й группе клиническое и бактериологическое излечение наблюдали 
в 27 (90%) из 30 случаев. У 3 пациенток полного клинического излечения 
не было, и во всех этих случаях при контрольном исследовании вновь 
обнаруживали A. vaginae.
Во 2-й группе клиническое и бактериологическое излечение наблюдали лишь 
в 2 случаях из 20 (10%), и во всех случаях неудач терапии при контрольных 
исследованиях вновь находили A. vaginae.
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