
Значение
дефицита железа
для здоровья женщины
и будущих поколений

Место инозитолов в схеме 
инсулин-сенсибилизирующей
терапии

Эффективность 
и безопасность
ультра- и низкодозовой
комбинированной
менопаузальной
гормональной терапии

4224 50

ISSN 2307-3586

umedp.ru 

Свежие выпуски 
и архив журнала 

АКУШЕРСТВО 
И ГИНЕКОЛОГИЯ №3

28 ТОМ 16
2020



Прямой эфир  
на медицинском портале  
для врачей uMEDp.ru

Онлайн-школы, онлайн-семинары, вебинары, конгрессы, конференции

Также на портале читайте научные обзоры, результаты исследований, 
клинические разборы, интервью с ведущими специалистами, 

международные и российские новости. 

Регистрируйтесь на портале, чтобы быть в курсе

•  Все основные направления медицины
•  Актуальные темы в выступлениях лучших 

экспертов 
•  Дискуссии, клинические разборы, лекции
•  Качество подключений к трансляции 

•  Неограниченное число участников
•  Обратная связь со спикером, ответы  

в прямом эфире
•  Электронная рассылка с записью видео  

после эфира

Сетка вещания https://umedp.ru/online-events/

Universal Medical Portal uMEDp.ru Universal Medical Portal uMEDp.ru Universal Medical Portal uMEDp.ru Universal

https://vk.com/vk.medforum
https://www.facebook.com/medforum.agency
https://www.instagram.com/umedp_/
https://www.youtube.com/umedpportal

Также на портале читайте научные обзоры, результаты исследований, 

Сетка вещанияСетка вещания https://umedp.ru/online-events/Сетка вещания https://umedp.ru/online-events/Сетка вещания https://umedp.ru/online-events/

Ре
кл

ам
а



Редакционная коллегия Editorial Board
Ю.Г. АЛЯЕВ (главный редактор), 

член-корр. РАН, профессор, д.м.н. (Москва)
И.С. БАЗИН (ответственный секретарь),  д.м.н. (Москва)

Ф.Т. АГЕЕВ, профессор, д.м.н. (Москва)
И.Б. БЕЛЯЕВА, профессор, д.м.н. (Санкт-Петербург)

М.Р. БОГОМИЛЬСКИЙ, член-корр. РАН, профессор, д.м.н. (Москва)
Д.С. БОРДИН, профессор, д.м.н. (Москва)

Н.М. ВОРОБЬЕВА, д.м.н. (Москва)
О.В. ВОРОБЬЕВА, профессор, д.м.н. (Москва)

М.А. ГОМБЕРГ, профессор, д.м.н. (Москва)
В.А. ГОРБУНОВА, профессор, д.м.н. (Москва)

А.В. ГОРЕЛОВ, член-корр. РАН, профессор, д.м.н. (Москва)
Л.В. ДЕМИДОВ, профессор, д.м.н. (Москва)

А.А. ЗАЙЦЕВ, профессор, д.м.н. (Москва)
В.В. ЗАХАРОВ, профессор, д.м.н. (Москва)

И.Н. ЗАХАРОВА, профессор, д.м.н. (Москва)
Д.Е. КАРАТЕЕВ, профессор, д.м.н. (Москва)

А.В. КАРАУЛОВ, академик РАН, профессор, д.м.н. (Москва)
Ю.А. КАРПОВ, профессор, д.м.н. (Москва)

Е.П. КАРПОВА, профессор, д.м.н. (Москва)
О.В. КНЯЗЕВ, д.м.н. (Москва)

В.В. КОВАЛЬЧУК, профессор, д.м.н. (Москва)
В.С. КОЗЛОВ, профессор, д.м.н. (Москва)

И.М. КОРСУНСКАЯ, профессор, д.м.н. (Москва)
Г.Г. КРИВОБОРОДОВ, профессор, д.м.н. (Москва)

И.В. КУЗНЕЦОВА, профессор, д.м.н. (Москва)
О.М. ЛЕСНЯК, профессор, д.м.н. (Санкт-Петербург)

И.А. ЛОСКУТОВ, д.м.н. (Москва)
Л.В. ЛУСС, академик РАЕН, профессор, д.м.н. (Москва)

Д.Ю. МАЙЧУК, д.м.н. (Москва)
А.Б. МАЛАХОВ, профессор, д.м.н. (Москва)

С.Ю. МАРЦЕВИЧ, член-корр. РАЕН, профессор, д.м.н. (Москва)
О.Н. МИНУШКИН, профессор, д.м.н. (Москва)
А.М. МКРТУМЯН, профессор, д.м.н. (Москва)
Д.В. НЕБИЕРИДЗЕ, профессор, д.м.н. (Москва)
Н.М. НЕНАШЕВА, профессор, д.м.н. (Москва)

А.Ю. ОВЧИННИКОВ, профессор, д.м.н. (Москва)
О.Ш. ОЙНОТКИНОВА, профессор, д.м.н. (Москва)

Н.А. ПЕТУНИНА, член-корр. РАН, профессор, д.м.н. (Москва)

Yury G. ALYAEV (Editor-in-Сhief), 
Prof., MD, PhD (Moscow)
Igor S. BAZIN (Executive Editor), MD, PhD (Moscow)
Fail T. AGEYEV, Prof., MD, PhD (Moscow)
Irina B. BELYAYEVA, Prof., MD, PhD (St. Petersburg)
Mikhail R. BOGOMILSKY, Prof., MD, PhD (Moscow)
Dmitry S. BORDIN, Prof., MD, PhD (Moscow)
Natalya M. VOROBYOVA, MD, PhD (Moscow)
Olga V. VOROBYOVA,  Prof., MD, PhD (Moscow)
Mikhail A. GOMBERG, Prof., MD, PhD (Moscow)
Vera A. GORBUNOVA, Prof., MD, PhD (Moscow)
Aleksandr V. GORELOV, Prof., MD, PhD (Moscow)
Lev V. DEMIDOV, Prof., MD, PhD (Moscow)
Andrey A. ZAYTSEV, Prof., MD, PhD (Moscow)
Vladimir V. ZAKHAROV, Prof., MD, PhD (Moscow)
Irina N. ZAKHAROVA, Prof., MD, PhD (Moscow)
Dmitry Ye. KARATEYEV, Prof., MD, PhD (Moscow)
Aleksandr V. KARAULOV, Prof., MD, PhD (Moscow)
Yury A. KARPOV, Prof., MD, PhD (Moscow)
Yelena P. KARPOVA, Prof., MD, PhD (Moscow)
Oleg V. KNAYZEV, MD, PhD (Moscow)
Vitaly V. KOVALCHUK, Prof., MD, PhD (Moscow)
Vladimir S. KOZLOV, Prof., MD, PhD (Moscow)
Irina M. KORSUNSKAYA, Prof., MD, PhD (Moscow)
Grigory G. KRIVOBORODOV, Prof., MD, PhD (Moscow)
Irina V. KUZNETSOVA, Prof., MD, PhD (Moscow)
Olga M. LESNYAK, Prof, MD, PhD (St. Petersburg)
Igor A. LOSKUTOV, MD, PhD (Moscow)
Lyudmila V. LUSS, Prof., MD, PhD (Moscow)
Dmitry Yu. MAYCHUK, MD, PhD (Moscow)
Aleksandr B. MALAKHOV, Prof., MD, PhD (Moscow)
Sergey Yu. MARTSEVICH, Prof., MD, PhD (Moscow)
Oleg N. MINUSHKIN, Prof., MD, PhD (Moscow)
Ashot M. MKRTUMYAN, Prof., MD, PhD (Moscow)
David V. NEBIERIDZE, Prof., MD, PhD (Moscow)
Natalya M. NENASHEVA, Prof., MD, PhD (Moscow)
Andrey Yu. OVCHINNIKOV, Prof., MD, PhD (Moscow)
Olga Sh. OYNOTKINOVA, Prof., MD, PhD (Moscow)
Nina A. PETUNINA, Prof., MD, PhD (Moscow)

Эффективная фармакотерапия. 2020.
Том 16. № 28.

Акушерство и гинекология  
ISSN 2307-3586

 © Агентство медицинской информации «Медфорум»
127422, Москва, ул. Тимирязевская, д. 1, стр. 3 

Тел. (495) 234-07-34
www.medforum-agency.ru

Руководитель проекта 
«Акушерство и гинекология»

О. ГОРШКОВА 
(o.gorshkova@medforum-agency.ru)

E� ective Pharmacotherapy. 2020. 
Volume 16. Issue 28.
Obstetrics and Gynecology 
ISSN 2307-3586

© Medforum Medical Information Agency
1/3 Timiryazevskaya Street Moscow, 127422 Russian Federation
Phone: 7-495-2340734
www.medforum-agency.ru
Advertising Manager 
‘Obstetrics and Gynecology’
O. GORSHKOVA
(o.gorshkova@medforum-agency.ru)



Редакционная коллегия Editorial Board

Редакционный совет Editorial Council

В.И. ПОПАДЮК, профессор, д.м.н. (Москва)
В.Н. ПРИЛЕПСКАЯ, профессор, д.м.н. (Москва)
О.А. ПУСТОТИНА, профессор, д.м.н. (Москва)

В.И. РУДЕНКО, профессор, д.м.н. (Москва)
С.В. РЯЗАНЦЕВ, профессор, д.м.н. (Санкт-Петербург)

С.В. СААКЯН, профессор, д.м.н. (Москва) 
Е.А. САБЕЛЬНИКОВА, профессор, д.м.н. (Москва)

М.С. САВЕНКОВА, профессор, д.м.н. (Москва)
А.И. СИНОПАЛЬНИКОВ, профессор, д.м.н. (Москва)

О.М. СМИРНОВА, профессор, д.м.н. (Москва)
Е.С. СНАРСКАЯ, профессор, д.м.н. (Москва)

Н.А. ТАТАРОВА, профессор, д.м.н. (Санкт-Петербург)
В.Ф. УЧАЙКИН, академик РАН, профессор, д.м.н. (Москва)

Е.И. ШМЕЛЕВ, профессор, д.м.н. (Москва)

Valentin I. POPADYUK, Prof., MD, PhD (Moscow)
Vera N. PRILEPSKAYA, Prof., MD, PhD (Moscow)
Olga A. PUSTOTINA, Prof., MD, PhD (Moscow)
Vadim I. RUDENKO, Prof., MD, PhD (Moscow)
Sergey V. RYAZANTSEV, Prof., MD, PhD (St. Petersburg)
Svetlana V. SAAKYAN, Prof., MD, PhD (Moscow)
Yelena A. SABELNIKOVA, Prof., MD, PhD (Moscow)
Marina S. SAVENKOVA, Prof., MD, PhD (Moscow)
Aleksandr I. SINOPALNIKOV, Prof., MD, PhD (Moscow)
Olga M. SMIRNOVA, Prof., MD, PhD (Moscow)
Yelena S. SNARSKAYA, Prof., MD, PhD (Moscow)
Nina A. TATAROVA, Prof., MD, PhD (St. Petersburg)
Vasily F. UCHAYKIN, Prof., MD, PhD (Moscow)
Yevgeny I. SHMELYOV, Prof., MD, PhD (Moscow)

Obstetrics and Gynecology
V.O. ANDREYEVA, I.A. APOLIKHINA, V.Ye. BALAN,
V.F. BEZHENAR, O.A. GROMOVA, Yu.E. DOBROKHOTOVA, 
S.A. LEVAKOV, L.Ye. MURASHKO, T.A. OBOSKALOVA, 
T.V. OVSYANNIKOVA, S.I. ROGOVSKAYA, O.A. SAPRYKINA, 
V.N. SEROV, I.S. SIDOROVA, Ye.V. UVAROVA

Allergology and Immunology
N.G. ASTAFYEVA, O.S. BODNYA, L.A. GORYACHKINA,
A.V. YEMELYANOV, N.I. ILYINA, O.M. KURBACHYOVA,
V.A. REVYAKINA, O.I. SIDOROVICH, Ye.P. TEREKHOVA,
D.S. FOMINA

Gastroenterology
M.D. ARDATSKAYA, I.G. BAKULIN, S.V. BELMER, S. BOR, 
I.A. BORISOV, Ye.I. BREKHOV, Ye.V. VINNITSKAYA, 
Ye.A. KORNIYENKO, L.N. KOSTYUCHENKO, Yu.A. KUCHERYAVY, 
M. LEYA, M.A. LIVZAN, I.D. LORANSKAYA, V.A. MAKSIMOV, 
F. Di MARIO

Dermatovenereology and Dermatocosmetology
A.G. GADZHIGOROYEVA, V.I. KISINA, S.V. KLYUCHAREVA, 
N.G. KOCHERGIN, Ye.V. LIPOVA, S.A. MASYUKOVA,
A.V. MOLOCHKOV, V.A. MOLOCHKOV, Yu.N. PERLAMUTROV,
I.B. TROFIMOVA, A.A. KHALDIN, A.N. KHLEBNIKOVA, 
A.A. KHRYANIN, N.I. CHERNOVA

Cardiology and Angiology
G.A. BARYSHNIKOVA, M.G. BUBNOVA, Zh.D. KОBALAVA,
M.Yu. SITNIKOVA, M.D. SMIRNOVA, O.N. TKACHEVA

Neurology and Psychiatry
Neurology
Ye.S. AKARACHKOVA, A.N. BARINOV, N.V. VAKHNINA,
V.L. GOLUBEV, O.S. DAVYDOV, A.B. DANILOV, G.Ye. IVANOVA,
N.Ye. IVANOVA, A.I. ISAYKIN, P.R. KAMCHATNOV,
S.V. KOTOV, O.V. KOTOVA, M.L. KUKUSHKIN, O.S. LEVIN,
A.B. LOKSHINA, A.V. NAUMOV, A.B. OBUKHOVA,
M.G. POLUEKTOV, I.S. PREOBRAZHENSKAYA, A.A. SKOROMETS,
I.A. STROKOV, G.R. TABEYEVA, N.A. SHAMALOV,
V.A. SHIROKOV, V.I. SHMYREV, N.N. YAKHNO

Psychiatry
A.Ye. BOBROV, N.N. IVANETS, S.V. IVANOV, G.I. KOPEYKO,
V.N. KRASNOV, S.N. MOSOLOV, N.G. NEZNANOV,
Yu.V. POPOV, A.B. SMULEVICH

Акушерство и гинекология
В.О. АНДРЕЕВА, И.А. АПОЛИХИНА, В.Е. БАЛАН, 

В.Ф. БЕЖЕНАРЬ, О.А. ГРОМОВА, Ю.Э. ДОБРОХОТОВА, 
С.А. ЛЕВАКОВ, Л.Е. МУРАШКО, Т.А. ОБОСКАЛОВА, 

Т.В. ОВСЯННИКОВА, С.И. РОГОВСКАЯ, О.А. САПРЫКИНА, 
В.Н. СЕРОВ, И.С. СИДОРОВА, Е.В. УВАРОВА

Аллергология и иммунология
Н.Г. АСТАФЬЕВА, О.С. БОДНЯ, Л.А. ГОРЯЧКИНА,

А.В. ЕМЕЛЬЯНОВ, Н.И. ИЛЬИНА, О.М. КУРБАЧЕВА, 
В.А. РЕВЯКИНА, О.И. СИДОРОВИЧ, Е.П. ТЕРЕХОВА, 

Д.С. ФОМИНА 

Гастроэнтерология
М.Д. АРДАТСКАЯ, И.Г. БАКУЛИН, С.В. БЕЛЬМЕР, С. БОР, 

И.А. БОРИСОВ, Е.И. БРЕХОВ, Е.В. ВИННИЦКАЯ, 
Е.А. КОРНИЕНКО, Л.Н. КОСТЮЧЕНКО, Ю.А. КУЧЕРЯВЫЙ,

М. ЛЕЯ, М.А. ЛИВЗАН, И.Д. ЛОРАНСКАЯ, В.А. МАКСИМОВ, 
Ф. Ди МАРИО

Дерматовенерология и дерматокосметология
А.Г. ГАДЖИГОРОЕВА, В.И. КИСИНА, С.В. КЛЮЧАРЕВА,

Н.Г. КОЧЕРГИН, Е.В. ЛИПОВА, С.А. МАСЮКОВА, 
А.В. МОЛОЧКОВ, В.А. МОЛОЧКОВ, Ю.Н. ПЕРЛАМУТРОВ, 

И.Б. ТРОФИМОВА, А.А. ХАЛДИН,  А.Н. ХЛЕБНИКОВА, 
А.А. ХРЯНИН,  Н.И. ЧЕРНОВА

Кардиология и ангиология
Г.А. БАРЫШНИКОВА, М.Г. БУБНОВА, Ж.Д. КОБАЛАВА,

М.Ю. СИТНИКОВА, М.Д. СМИРНОВА, О.Н. ТКАЧЕВА

Неврология и психиатрия
Неврология

Е.С. АКАРАЧКОВА, А.Н. БАРИНОВ, Н.В. ВАХНИНА, 
В.Л. ГОЛУБЕВ, О.С. ДАВЫДОВ, А.Б. ДАНИЛОВ, Г.Е. ИВАНОВА, 

Н.Е. ИВАНОВА, А.И. ИСАЙКИН, П.Р. КАМЧАТНОВ, 
С.В. КОТОВ, О.В. КОТОВА, М.Л. КУКУШКИН, О.С. ЛЕВИН, 

А.Б. ЛОКШИНА, А.В. НАУМОВ, А.Б. ОБУХОВА, 
М.Г. ПОЛУЭКТОВ, И.С. ПРЕОБРАЖЕНСКАЯ, А.А. СКОРОМЕЦ, 

И.А. СТРОКОВ, Г.Р. ТАБЕЕВА, Н.А. ШАМАЛОВ, 
В.А. ШИРОКОВ, В.И. ШМЫРЕВ, Н.Н. ЯХНО 

Психиатрия
А.Е. БОБРОВ, Н.Н. ИВАНЕЦ, С.В. ИВАНОВ, Г.И. КОПЕЙКО, 

В.Н. КРАСНОВ, С.Н. МОСОЛОВ, Н.Г. НЕЗНАНОВ, 
Ю.В. ПОПОВ, А.Б. СМУЛЕВИЧ



Редакция Editorial Staff

Oncology, Hematology and Radiology
B.Ya. ALEXEYEV, Ye.V. ARTAMONOVA, N.S. BESOVA,
M.B. BYCHKOV, A.M. GARIN, S.L. GUTOROV, I.L. DAVYDKIN,
A.A. MESHCHERYAKOV, I.G. RUSAKOV, V.F. SEMIGLAZOV,
A.G. TURKINA

Ophtalmology
O.A. KISELYOVA

Pediatrics
I.V. BEREZHNAYA, N.A. GEPPE, Yu.A. DMITRIYEVA,
O.V. ZAYTSEVA, V.A. REVYAKINA, D.A. TULUPOV

Pulmonology  and Otorhinolaryngology
A.A. VIZEL, N.P. KNYAZHESKAYA, S.V. KOZLOV, 
Ye.V. PEREDKOVA, Ye.L. SAVLEVICH, 
O.I. SIMONOVA

Rheumatology, Traumatology and Orthopaedics
L.I. ALEKSEYEVA, L.P. ANANYEVA, R.M. BALABANOVA,
B.S. BELOV, V.I. VASILYEV, L.N. DENISOV, I.S. DYDYKINA,
N.V. ZAGORODNY, I.A. ZBOROVSKAYA, Ye.G. ZOTKIN,
A.Ye. KARATEYEV, N.V. TOROPTSOVA, N.V. CHICHASOVA, 
N.V. YARYGIN

Urology and Nephrology
A.B. BATKO, A.Z. VINAROV, S.I. GAMIDOV, O.N. KOTENKOV,
K.L. LOKSHIN, A.G. MARTOV, A.Yu. POPOVA, I.A. TYUZIKOV,
Ye.M. SHILOV

Endocrinology
M.B. ANTSIFEROV, I.A. BONDAR, G.R. GALSTYAN, S.V. DOGADIN,
V.S. ZADIONCHENKO, Ye.L. NASONOV, A.A. NELAYEVA,
V.A. PETERKOVA, V.A. TERESHCHENKO, Yu.Sh. KHALIMOV,
M.V. SHESTAKOVA

Epidemiology and Infections
N.N. BRIKO, L.N. MAZANKOVA, Ye.V. MELEKHINA, 
A.A. NOVOKSHONOV, T.V. RUZHENTSOVA, N.V. SKRIPCHENKO,
A.V. SUNDUKOV, D.V. USENKO, F.S. KHARLAMOVA

Онкология, гематология и радиология
Б.Я. АЛЕКСЕЕВ, Е.В. АРТАМОНОВА, Н.С. БЕСОВА, 

М.Б. БЫЧКОВ, А.М. ГАРИН, С.Л. ГУТОРОВ, И.Л. ДАВЫДКИН, 
А.А. МЕЩЕРЯКОВ, И.Г. РУСАКОВ, В.Ф. СЕМИГЛАЗОВ, 

А.Г. ТУРКИНА

Офтальмология 
О.А. КИСЕЛЕВА

Педиатрия
И.В. БЕРЕЖНАЯ, Н.А. ГЕППЕ, Ю.А. ДМИТРИЕВА, 

О.В. ЗАЙЦЕВА, В.А. РЕВЯКИНА, Д.А. ТУЛУПОВ

Пульмонология и оториноларингология
А.А. ВИЗЕЛЬ, Н.П. КНЯЖЕСКАЯ, С.В. КОЗЛОВ, 

Е.В. ПЕРЕДКОВА, Е.Л. САВЛЕВИЧ, 
О.И. СИМОНОВА

Ревматология, травматология и ортопедия
Л.И. АЛЕКСЕЕВА, Л.П. АНАНЬЕВА, Р.М. БАЛАБАНОВА, 

Б.С. БЕЛОВ, В.И. ВАСИЛЬЕВ, Л.Н. ДЕНИСОВ, И.С. ДЫДЫКИНА,
Н.В. ЗАГОРОДНИЙ, И.А. ЗБОРОВСКАЯ, Е.Г. ЗОТКИН, 

А.Е. КАРАТЕЕВ, Н.В. ТОРОПЦОВА, Н.В. ЧИЧАСОВА, 
Н.В. ЯРЫГИН

Урология и нефрология
А.Б. БАТЬКО, А.З. ВИНАРОВ, С.И. ГАМИДОВ, О.Н. КОТЕНКОВ,

К.Л. ЛОКШИН, А.Г. МАРТОВ, А.Ю. ПОПОВА, И.А. ТЮЗИКОВ,
Е.М. ШИЛОВ

Эндокринология
М.Б. АНЦИФЕРОВ, И.А. БОНДАРЬ, Г.Р. ГАЛСТЯН, С.В. ДОГАДИН, 

В.С. ЗАДИОНЧЕНКО, Е.Л. НАСОНОВ, А.А. НЕЛАЕВА, 
В.А. ПЕТЕРКОВА, В.А. ТЕРЕЩЕНКО, Ю.Ш. ХАЛИМОВ,

 М.В. ШЕСТАКОВА 

Эпидемиология и инфекции
Н.Н. БРИКО, Л.Н. МАЗАНКОВА, Е.В. МЕЛЕХИНА, 

А.А. НОВОКШОНОВ, Т.В. РУЖЕНЦОВА, Н.В. СКРИПЧЕНКО,
А.В. СУНДУКОВ, Д.В. УСЕНКО, Ф.С. ХАРЛАМОВА

Шеф-редактор T. ЧЕМЕРИС 
Выпускающий редактор Н. ФРОЛОВА

Журналисты А. ГОРЧАКОВА, С. ЕВСТАФЬЕВА 
Корректор Е. САМОЙЛОВА

Дизайнеры Т. АФОНЬКИН, Н. НИКАШИН
Фотосъемка Е. ДЕЙКУН  

Editor-in-Chief T. CHEMERIS
Commissioning Editor N. FROLOVA
Journalists A. GORCHAKOVA, S. YEVSTAFYEVA
Corrector Ye. SAMOYLOVA
Art Designers T. AFONKIN, N. NIKASHIN
Photography Ye. DEYKUN

Print run of 20 000 copies. Published 4 times a year.
Registration certi� cate of mass media ПИ № ФС77-23066 of 27.09.2005.
Free subscription to the journal electronic version 
on the website www.umedp.ru.
� e Editorials is not responsible for the content of advertising materials. 
Any reproduction of materials and their fragments is possible only 
with the written permission of the journal. � e Editorials’ opinion 
may not coincide with the opinion of the authors.
Authors submitted articles for the publication should be acquainted 
with the instructions for authors and the public copyright agreement. 
� e information is available on the website www.umedp.ru. 
῾E� ective Pharmacotherapy᾿ Journal is included in the list of reviewed 
scienti� c publications of VAK and is indexed in the RSCI system.

Тираж 20 000 экз. Выходит 4 раза в год. 
Свидетельство о регистрации СМИ ПИ № ФС77-23066 от 27.09.2005.

Бесплатная подписка на электронную версию журнала 
на сайте www.umedp.ru.

Редакция не несет ответственности за содержание рекламных 
материалов. Любое воспроизведение материалов и их фрагментов 

возможно только с письменного разрешения редакции журнала. 
Мнение редакции может не совпадать с мнением авторов.

Авторы, присылающие статьи для публикации, должны быть 
ознакомлены с инструкциями для авторов и публичным авторским 

договором. Информация размещена на сайте www.umedp.ru.
Журнал «Эффективная фармакотерапия» включен в перечень 

рецензируемых научных изданий ВАК и индексируется в системе РИНЦ.



С о д е р ж а н и е С o n t e n t s

Клинические исследования

Н.Ю. САКВАРЕЛИДЗЕ, С.Г. ЦАХИЛОВА, В.С. МУРАДОВА, 
Н.В. ЖАРКОВ, А.С. ЗЫКОВА, В.В. НАСРЕДИНОВА
Фетоплацентарный ангиогенез при преэклампсии. 
Клинико-морфологические аспекты 6

Проспективные исследования

А.Г. БАБЛОЯН, С.Г. ЦАХИЛОВА, С.В. АПРЕСЯН, 
П.П. ПИХУТ
Клиническое значение эффективности и безопасности 
применения утеротоников для профилактики акушерских 
кровотечений у беременных группы высокого риска 12

Обзор

В.Ф. БЕЖЕНАРЬ, Е.Р. БАРАНЦЕВИЧ, В.А. ЛИНДЕ, 
Б.В. АРАКЕЛЯН, М.В. РЕЗНИК, Э.Э. САДЫХОВА, 
В.А. ТАРАСЕНКОВА
К вопросу об использовании иглорефлексотерапии 
при синдроме хронической тазовой боли 
(обзор литературы) 18

О.А. ПУСТОТИНА
Применение инозитолов при синдроме поликистозных 
яичников 24

Клиническая практика

И.В. КУЗНЕЦОВА, Е.А. ГАВРИЛОВА
Клинический опыт коррекции эндотелиальной дисфункции 
на этапе подготовки к беременности больных синдромом 
поликистозных яичников 36

Медицинский форум

Менопауза или менооптимизм: современная концепция 
активного долголетия 42

Значение дефицита железа для здоровья женщин 
и будущих поколений 50

Смешанные вагиниты – современный взгляд 
на проблему 58

Опыт применения Сурфактанта-БЛ при пневмонии, 
ассоциированной с COVID-19, в акушерстве 62

Сурфактанты у новорожденного: что нового? 66

Clinical Studies

N.Yu. SAKVARELIDZE, S.G. TSAKHILOVА, V.S. MURADOVA, 
N.V. ZHARKOV, A.S. ZIKOVA, V.V. NASREDINOVA
Fetoplacental Angiogenesis in Preeclampsia. 
Clinical and Morphological Aspects

Prospective Studies

A.G. BABLOYAN, S.G. TSAKHILOVA, S.V. APRESYAN, 
P.P. PIKHUT
Clinical Signi� cance of E¥  ciency and Safety of Uterotonics
for Obstetric Bleeding Prevention in High Risk 
Pregnant Women

Review

V.F. BEZHENAR, Ye.R. BARANTSEVICH, V.A. LINDE,  
B.V. ARAKELYAN, M.V. REZNIK, E.E. SADIKHOVA, 
V.A. TARASENKOVA
To the Issue on the Use of Acupuncture 
in Chronic Pelvic Pain Syndrome 
(Literature Review)

O.A. PUSTOTINA
Use of Inositols in Polycystic Ovary 
Syndrome

Clinical Practice

I.V. KUZNETSOVA, Ye.A. GAVRILOVA
Clinical Experience of Endothelial Dysfunction Correction 
at the Stage of Preparation for Pregnancy in Patients 
with Polycystic Ovary Syndrome

Medical Forum

Menopause or Menooptimism: the Modern Concept 
of Active Longevity

� e Importance of Iron De� ciency for Women's Health 
and Future Generations

Mixed Vaginitis – Modern Viewpoint 
on the Problem

Experience of Surfactant-BL Use for Pneumonia 
Associated with COVID-19 in Obstetrics

Surfactants in a Newborn: What's New?



Ре
кл

ам
а



6
Эффективная фармакотерапия. 28/2020

Фетоплацентарный ангиогенез 
при преэклампсии. 
Клинико-морфологические аспекты

Цель – изучить фетоплацентарный ангиогенез у беременных с преэклампсией 
(ПЭ) на основании сопоставления результатов клинического обследования 
и морфометрического исследования последов с данной патологией. 
Материал и методы. В исследование было включено 30 беременных с ПЭ, 
средний возраст – 29 ± 1,4 года. Беременные были разделены на две группы. 
Первую (основную) группу составила 21 беременная с ПЭ: десять пациенток 
находились на сроке до 34 недель гестации, 11 – на сроке 34–39 недель. Во вторую 
(контрольную) группу вошли девять пациенток с физиологически протекающей 
беременностью. Критериями включения были одноплодная беременность, 
наличие ПЭ по Международной классификации болезней 10-го пересмотра, 
добровольное информированное согласие на проведение исследования. Критерии 
исключения: экстрагенитальная патология, многоплодие, врожденные пороки 
развития плода. Значимых различий соматического и гинекологического статуса 
среди беременных обеих групп не выявлено.
Результаты. Приоритетное значение в развитии плацентарного 
ангиогенеза имеет фактор роста эндотелия сосудов (VEGF) и его рецепторы – 
VEGF R1 и VEGF R2. Баланс взаимодействия VEGF и рецепторов R1 и R2 
приводит к адекватной васкуляризации ворсин на ранних стадиях инвазии 
трофобласта в спиральные артерии матки.
Заключение. Результаты проведенного морфологического исследования 
позволяют предположить, что важным фактором патогенеза плацентарной 
недостаточности и задержки роста плода являются гемодинамические 
показатели по Допплеру и ангиоархитектоники плацент. В отсутствие 
нарушений маточно-плацентарно-плодовой гемодинамики эндотелиальную 
дисфункцию следует рассматривать как компенсированную, при которой 
ожидаются благоприятные перинатальные исходы. Структурные изменения 
фетоплацентарного комплекса с нарушениями кровотока в маточных 
артериях и артерии пуповины при ПЭ расцениваются как субкомпенсированная 
и декомпенсированная формы плацентарной недостаточности. 

Ключевые слова: преэклампсия, плацентарная недостаточность, VEGF, CD 31, 
CD 34
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Введение
Преэклампсия (ПЭ) – тяжелое ослож-
нение беременности, которое являет-
ся основной причиной материнской 
и  перинатальной заболеваемости 
в 5–8% случаев. ПЭ приводит к раз-
личным акушерским проблемам: 
плацентарной недостаточности, за-
держке роста плода, преждевремен-
ным родам, кровотечению в  родах 
и послеродовом периоде [1–3]. При 
этом преждевременные роды наблю-
даются в 11% случаев [4].
Способа, позволяющего с достаточ-
ной степенью достоверности опре-
делить степень тяжести ПЭ, а также 
спрогнозировать ее течение, не  су-
ществует [5–7]. Научные работы 
последних десятилетий посвящены 
возможностям прогнозирования ПЭ, 
разработке тестов на основании мно-
гофакторного анализа клинико-ана-
томических данных [8–10].
Многофакторный анализ позволяет 
выделять  группы риска ПЭ для на-
блюдения, лечения с целью снижения 
акушерских осложнений, а также бла-
гоприятных перинатальных исходов 
[11–18].
В основе развития ПЭ лежит нарушен-
ная плацентация с неадекватной ин-
вазией цитотрофобласта и неполным 
ремоделированием спиральных арте-
рий, снабжающих кислородом и пита-
тельными веществами плаценту [19].
Важным компонентом системы 
«мать – плацента – плод» является 
фетоплацентарный ангиогенез. При 
нарушении кровотока в  маточно-
плацентарно-плодовом комплексе 
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Акушерство и гинекология

развиваются осложнения беремен-
ности. Процесс васкуло- и ангиоге-
неза начинается до начала формиро-
вания плаценты и ремоделирования 
материнских сосудов. Важная роль 
в процессе фетоплацентарного ангио-
генеза отводится семейству сосуди-
стого эндотелиального фактора роста 
(VEGF) и его рецепторам – VEGF R1 
и VEGF R2 [20].
VEGF A – один из важнейших регуля-
торов ангиогенеза, представлен поли-
пептидами. Для него характерно вы-
сокое сродство к рецепторам VEGF 
R1 и VEGF R2 [21].
В  результате нарушения фетопла-
центарного ангиогенеза имеют место 
окислительный стресс в  плаценте, 
выброс факторов эндотелиальной 
дисфункции в кровоток организма. 
Формирование эндотелиальной дис-
функции приводит к ПЭ, задержке 
роста плода, его антенатальной гибе-
ли, обусловленной патологией пла-
центы.
В  патогенезе эндотелиальной дис-
функции особую роль играют нару-
шения созревания ворсинчатого де-
рева и дефект в ангиогенезе плаценты 
[22, 23].
Цель исследования – изучить фето-
плацентарный ангиогенез у  бере-
менных с  ПЭ на  основании сопо-
ставления результатов клинического 
обследования и морфометрического 
исследования последов с данной па-
тологией.
Результаты исследования получены 
на  основании изучения данных  ге-
модинамических показателей фето-
плацентарного комплекса с  учетом 
морфологических особенностей пла-
центы.

Материал и методы
В  исследование включено 30 бере-
менных с ПЭ, средний возраст – 29 ± 
1,4 года. Беременные были разделе-
ны на  две  группы. Первую (основ-
ную) группу составила 21 беременная 
с ПЭ: десять пациенток со сроком ге-
стации до 34 недель, 11 – со сроком 
34–39 недель. Во вторую (контроль-
ную) группу вошли девять пациенток 
с физиологически протекающей бере-
менностью. Диагноз устанавливали 
на основании критериев, указанных 
в  Федеральных клинических реко-
мендациях Российского общества 
акушеров-гинекологов [24].

Критериями включения были одно-
плодная беременность, наличие ПЭ 
согласно Международной класси-
фикации болезней 10-го пересмотра, 
добровольное информированное 
согласие на  проведение исследова-
ния. Критерии исключения: экстраге-
нитальная патология, многоплодие, 
врожденные пороки развития плода. 
Значимых различий соматического 
и гинекологического статуса среди бе-
ременных обеих групп не выявлено.
Все женщины прошли обследование 
в соответствии с приказом Минздра-
ва России от 12 ноября 2012 г. № 572н 
«Об утверждении Порядка оказания 
медицинской помощи по  профилю 
„акушерство и гинекология“ (за исклю-
чением использования вспомогатель-
ных репродуктивных технологий)». 
Всем беременным проводились об-
щеклинические исследования, специ-
альные – ультразвуковое исследование 
фетоплацентарного кровотока (ФПК), 
допплерометрия сосудов системы 
«мать – плацента – плод». В динамике 
изучались показатели кровотока в ма-
точных артериях, средней мозговой 
артерии плода и артерии пуповины. 
В зависимости от данных допплероме-
трии к первой группе обследованных 
беременных были отнесены плоды 
с задержкой развития и нарушениями 
ФПК, ко второй – плоды с нормальны-
ми показателями допплерометрии.
Проведены макро- и микроморфо-
логическое исследование последов 
и  иммуногистохимическая оценка 
уровня экспрессии факторов роста 
эндотелия сосудов VEGF A и  двух 
рецепторов – VEGF R1 и VEGF R2, 
а  также оценка уровня экспрессии 
эндотелиальных маркеров CD 31 
и CD 34, участвующих в ангиогенезе.
CD 34 отражает степень васкуляри-
зации ворсин хориона и  является 
ведущим показателем адекватно-
сти функции плаценты. С участием 
CD 31 происходит диапедез в очаге 
нарушенного ангиогенеза с развити-
ем воспалительной реакции.
Исследование плаценты включает ма-
кроскопический анализ, определение 
формы долек, забор образцов ткани 
краевой, парацентральной и  цент-
ральной зон как с материнской, так 
и с плодовой стороны. После стан-
дартного гистологического исследо-
вания проведена иммуногистохими-
ческая оценка.

При микроскопическом исследова-
нии осуществлялась окончательная 
оценка зрелости ворсинчатого дерева, 
межворсинчатого пространства, сосу-
дистого русла ворсин, синцитиальных 
почек, а  также зон инфарктов пла-
центарной ткани. Иммуногистохи-
мическое исследование проводилось 
на парафинированных срезах плацент 
толщиной 4–5 мкм с использованием 
стандартных протоколов и иммуно-
гистостейнера Leica Bond Max (Leica 
Biosystem, Германия). В качестве ан-
тител использовали мышиные моно-
клональные антитела к CD 31 и CD 34 
и кроличьи поликлональные антитела 
к VEGF R1, VEGF R2. Ядра клеток до-
крашивали гематоксилином.
Небольшое количество выборки обу-
словлено сложностью патоморфоло-
гического изучения плацент, а также 
использованием высокотехнологич-
ного оборудования и высокой стои-
мостью иммуногистохимического 
анализа.
Статистическую обработку показате-
лей выполняли с помощью програм-
мы IBM SPSS Statistics 25 (IBM, США) 
исходя из  средних значений, стан-
дартной ошибки средних, t-критерия 
Стьюдента и критерия χ2. Статисти-
ческий анализ полученных данных 
проводили с использованием пакетов 
приложений Microso©  O¥  ce XP для 
статистической обработки материала 
и программы статистической обра-
ботки материала Statistica.

Результаты и их обсуждение
Первую группу составили беремен-
ные с  ПЭ (n = 21), у  которых при 
допплерометрии были выявлены 
нарушения маточного, пуповинно-
го кровотока с задержкой развития 
плода (ЗРП) 2–3-й степени.
Настоящая беременность протекала 
на фоне токсикоза и угрозы преры-
вания в  ранние сроки, преждевре-
менных родов на 30–32-й неделе ге-
стации. Развитие ПЭ отмечалось 
с 30 недель. При ультразвуковом ис-
следовании выраженное маловодие 
выявлено у  12 пациенток, умерен-
ное – у восьми из 21 пациентки.
Преждевременные роды произошли 
у восьми пациенток. Оперативное ро-
доразрешение имело место в девяти 
случаях на разных сроках гестации 
в связи с тяжелой ПЭ, ухудшением 
состояния и отсутствием роста плода 

Клинические исследования
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в динамике. У четырех новорожден-
ных оценка по шкале Апгар состави-
ла 6 баллов на первой минуте жизни 
и 7 баллов – на пятой минуте, у вось-
ми новорожденных – ЗРП 2–3-й сте-
пени.
У беременных первой группы с ПЭ 
на сроке до 34 недель и ЗРП с нару-
шением кровотока в маточных ар-
териях неонатальные исходы были 
неблагоприятные. Восемь новоро-
жденных из 21 были недоношенны-

ми и требовали лечения в отделении 
интенсивной терапии. Все новоро-
жденные после стабилизации со-
стояния переведены на второй этап 
выхаживания. Средняя масса детей 
составила 1980 ± 39,5 г. При морфо-
логическом исследовании последа 
наблюдалась неправильная форма 
плацент массой 284,27 ± 5,1  г,  что 
ниже относительно физиологиче-
ской нормы для данного срока ге-
стации.

При микроскопическом исследова-
нии выявлены крупные инфаркты 
плаценты (16 из 21), тромбозы меж-
ворсинчатого пространства субба-
зальных и центральных зон, а также 
нарушение созревания ворсинчато-
го дерева, что является следствием 
нарушения материнского кровото-
ка с последующим формированием 
ЗРП. При исследовании выявлена ги-
перплазия терминальных ворсин, 
синцитиальных почек, что свидетель-
ствовало о запуске компенсаторно-
приспособительных механизмов.
При иммуногистохимическом иссле-
довании препаратов плаценты прове-
ден анализ особенностей структуры 
с учетом экспрессии VEGF. Зареги-
стрирована слабо положительная 
экспрессия в ворсинах и эндотелии 
сосудов трофобласта при ПЭ. Зафик-
сировано развитие ЗРП 3-й степени 
с нарушением показателей допплеро-
метрии как в маточных артериях, так 
и в артериях пуповины.
Приоритетное значение в развитии 
плацентарного ангиогенеза имеет 
фактор роста эндотелия сосудов 
(VEGF) и его рецепторы – VEGF R1 
и VEGF R2. Баланс взаимодействия 
VEGF и рецепторов R1 и R2 приводит 
к адекватной васкуляризации ворсин 
на ранних стадиях инвазии трофо-
бласта в спиральные артерии матки.
В условиях гипоксии при развитии 
ПЭ ключевым фактором является 
VEGF R1.

VEGF
Адекватный ангиогенез и последую-
щая васкуляризация крайне важны 
для выполнения всех клеточных 
функций организма. Плацентация 
млекопитающих требует обширного 
ангиогенеза для установления соот-
ветствующей сосудистой сети, чтобы 
поставлять кислород и питательные 
вещества растущему плоду. Cосуди-
стый эндотелиальный фактор роста 
(VEGF) играет решающую роль в раз-
витии нормальной сосудистой систе-
мы плаценты. VEGF экспрессируется 
умеренно в  эндотелии сосудов 
в ворсинах трофобласта, на высоком 
уровне в ворсинах трофобласта при 
физиологической беременности 
и  слабо положительно в  ворсинах 
трофобласта и в эндотелии сосудов 
трофобласта при беременности, 
осложненной ПЭ (рис. 1). Снижение 

Рис. 1. VEGF экспрессируется умеренно в эндотелии сосудов в ворсинах 
трофобласта и на высоком уровне в ворсинах трофобласта при физиологической 
беременности (А) и слабо положительно в ворсинах трофобласта и в эндотелии 
сосудов трофобласта при беременности, осложненной ПЭ (Б)

А Б

Рис. 2. VEGF R1 экспрессируется умеренно в ворсинах трофобласта 
при физиологической беременности (А) и на высоком уровне в ворсинах трофобласта 
и в эндотелии сосудов трофобласта при беременности, осложненной ПЭ (Б)

А Б
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уровня VEGF и увеличение уровня 
его растворимого рецептора VEGF R1 
(sFlt-1) (рис. 2) в крови свидетельству-
ют о развитии ПЭ.

VEGF R1
VEGF R1 считается ключевым факто-
ром в возникновении ПЭ, поскольку 
увеличение уровня экспрессии этого ре-
цептора вызывает изменения в трофо-
бласте и эндотелии клеток, ингибируя 
пролиферацию клеток эндотелия и ва-
зодилатацию. VEGF R1 экспрессируется 
умеренно в  ворсинах трофобласта 
при физиологической беременности 
и  на высоком уровне в  ворсинах 
трофобласта и  в эндо телии сосудов 
трофобласта при беременности, 
осложненной ПЭ (рис. 2).

VEGF R2
VEGF R2 наиболее выраженно экс-
прессируется в  клетках эндотелия 
сосудов. Данный рецептор обладает 
мощной тирозинкиназной актив-
ностью и  трансдуцирует основные 
сигналы для ангиогенеза. VEGF R2 
экспрессируется слабо положительно 
в  ворсинах трофобласта при 
физиологической беременности 
и  на высоком уровне в  ворсинах 
трофобласта и  эндотелии сосудов 
трофобласта при беременности, 
осложненной ПЭ (рис. 3).
Изменения в  фосфорилировании 
VEGF R2 могут быть непосредст-
венно связаны с  изменениями 
в ангиогенезе.
Исходя из изложенного, можно пред-
положить, что при плацентарной 
недостаточности имеют место сни-
жение экспрессии VEGF и выражен-
ные изменения в его рецепторах. Это 
приводит к  неадекватной инвазии 
трофобласта и  ремоделированию 
спиральных артерий, вследствие чего 
нарушается баланс между поступле-
нием крови от  матери к  плаценте 
и развитием плацентарной гипоксии.

CD 34
Преэклампсия связана с  генерали-
зованным эндотелиальным пораже-
нием или снижением функции эн-
дотелия. Это свидетельствует о том, 
что повышенный эндотелиальный 
апоптоз и сниженный эндотелиаль-
ный регенерирующий потенциал 
могут играть важную роль в  пато-
генезе данного заболевания. Эндо-

телиальные клетки экспрессируют 
CD 34 так же, как и гемопоэтические 
стволовые клетки. Точные функции 
белка CD 34 до сих пор не ясны, хотя 
его структура наводит на  мысль 
о роли в качестве молекулы адгезии. 
Маркер экспрессируется умеренно 
в эндотелии сосудов в терминальных 
и стволовых ворсинах трофобласта 
при физиологической беременности. 
Уровень экспрессии CD 34 был выше 
в плацентах женщин с ПЭ (рис. 4). 
Повышение уровня CD  34 может 
быть обусловлено увеличением ко-

личества стволовых клеток для вос-
становления эндотелиальных клеток 
сосудов после  генерализованного 
повреждения и дисфункции.

CD 31
Эндотелиальные клетки позитив-
ны при окрашивании антителами 
к CD 31. В ходе исследования установ-
лено, что у пациенток с ПЭ интенсив-
ность экспрессии маркера CD 31 сни-
жается по сравнению с пациентками 
с нормальной физиологической бере-
менностью (рис. 5). Уменьшение сте-

А

А

Б

Б

Рис. 3. VEGF R2 экспрессируется слабо положительно в ворсинах трофобласта 
при физиологической беременности (А) и на высоком уровне в ворсинах трофобласта 
и эндотелии сосудов трофобласта при беременности, осложненной ПЭ (Б)

Рис. 4. CD34 экспрессируется умеренно в эндотелии сосудов в ворсинах 
трофобласта при физиологической беременности (А) и на высоком уровне 
в эндотелии сосудов ворсин при беременности, осложненной ПЭ (Б)

Клинические исследования
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пени окрашивания может указывать 
на то, что CD 31-позитивные эндо-
телиальные клетки находятся в со-
стоянии распада в качестве первого 
ответа на повреждающие или воспа-
лительные действия.
При морфометрии иммуногистохи-
мических препаратов плаценты с ис-
пользованием антител к CD 31 и CD 34 
выявлено уменьшение количества 
кровеносных капилляров в  одной 
ворсине. В связи с этим уменьшаются 
периметр ворсин и площадь обмена 
материнской крови с ворсинами.
Установлено, что при ПЭ среднее 
количество кровеносных капилляров 
на одну ворсину составляет 5,3 ± 0,3, 
в то время как на одну ворсину пла-
цент женщин контрольной  группы 

приходится в среднем 6,4 ± 0,4 крове-
носного капилляра (p < 0,05). Кроме 
меньшего количества капилляров, 
приходящихся на  одну ворсину 
плацент пациенток первой (основ-
ной) группы по сравнению с плацен-
тами пациенток контрольной груп-
пы, меньше и  средние значения 
периметра и  площади капилляров: 
224,5 ± 12,2 и 309,4 ± 20,6 мкм (p < 0,05); 
145,9 ± 11,2 и 186,2 ± 10,7 мкм2 (p < 0,05) 
соответственно.
Согласно результатам иммуногисто-
химического исследования, в  группе 
с ПЭ средний уровень экспрессии CD 
31 составил 1,8 ± 0,2 балла, CD 34 – 2,3 ± 
0,1 балла. В контрольной группе дан-
ные показатели были выше –  2,5 ± 0,2 
и 2,9 ± 0,1 балла соответственно. Сни-

жение уровня экспрессии эндотелиаль-
ных маркеров CD 31 и CD 34 в груп-
пе с  ПЭ статистически достоверно 
(p = 0,005 и p = 0,033 соответственно).
Таким образом, CD 34 экспресси-
руется в  эндотелиальных клетках, 
принимает участие в  ангиогенезе 
и характеризует степень васкуляриза-
ции ворсин и активность плаценты. 
CD 31 участвует в ангиогенезе и обес-
печивает васкуляризацию в  очаге 
воспалительной реакции. Указанные 
факторы способствуют развитию 
предплацентарной гипоксии.

Заключение
Результаты проведенного морфо-
логического исследования позво-
ляют предположить, что важным 
фактором патогенеза плацентарной 
недостаточности и  задержки роста 
плода являются  гемодинамические 
показатели по Допплеру и ангиоар-
хитектоники плацент. В отсутствие 
нарушений маточно-плацентарно-
плодовой  гемодинамики эндотели-
альную дисфункцию следует рассма-
тривать как компенсированную, при 
которой ожидаются благоприятные 
перинатальные исходы. Структур-
ные изменения ФПК с  нарушения-
ми кровотока в маточных артериях 
и артерии пуповины при ПЭ расце-
ниваются как субкомпенсированная 
и декомпенсированная формы пла-
центарной недостаточности.
Таким образом, ведение беременных 
с ПЭ и ЗРП требует особого подхода 
с учетом антенатальных показателей 
кровотока в системе «мать – плацен-
та – плод».  

Рис. 5. CD 31 экспрессируется на высоком уровне в эндотелии сосудов 
в ворсинах трофобласта при физиологической беременности (А) и умеренно 
в эндотелии сосудов трофобласта при беременности, осложненной ПЭ (Б)

А Б
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Fetoplacental Angiogenesis in Preeclampsia. Clinical and Morphological Aspects
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Purpose. To study placental angiogenesis in pregnant women with preeclampsia (PE), based on a comparison of the results 
of a clinical examination and a morphometric study of sequins with this pathology.
Material and methods. In the present work, we studied 30 pregnant women with PE, whose average age was 29 ± 1.4 years. 
� e pregnant women were divided into two groups. Group I (n = 21) consisted of pregnant women with PE, among 
whom 10 patients were within 34 weeks of gestation, and 11 – at 34–39 weeks. Group II (n = 9) – control group, 
with physiological pregnancy. � e inclusion criteria were: singleton pregnancy, the presence of preeclampsia according 
to the ICD-10 classi� cation, the patient's voluntary informed consent to the study. Exclusion criteria: extragenital 
pathology, multiple births, congenital malformations of the fetus. � ere were no signi� cant di� erences in somatic 
and gynecological status among pregnant women in the surveyed groups.
Results. Vascular endothelial growth factor (VEGF) and its receptors, VEGF R1 and VEGF R2, are of priority importance 
in the development of placental angiogenesis. � e balance of interaction between VEGF and R1 and R2 receptors leads 
to adequate vascularization of the villi in the early stages of trophoblast invasion into the spiral arteries of the uterus.
Conclusion. As a result of the morphological study, it can be assumed that hemodynamic parameters according to Doppler 
and angioarchitectonics of the placentas are an important factor in the pathogenesis of placental insu�  ciency and fetal 
growth retardation. In the absence of disturbances in uteroplacental-fetal hemodynamics, endothelial dysfunction should 
be considered as compensated, in which favorable perinatal outcomes are expected. Structural changes in the fetoplacental 
complex with impaired blood � ow in the uterine arteries and umbilical cord arteries in PE are regarded as subcompensated 
and decompensated forms of placental insu�  ciency.

Key words: preeclampsia, placental insu�  ciency, VEGF, CD 31, CD 34
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Клиническое значение эффективности 
и безопасности применения утеротоников 
для профилактики акушерских кровотечений 
у беременных группы высокого риска

Цель исследования – оптимизация методов профилактики акушерских кровотечений у беременных высокого 
риска при абдоминальном родоразрешении с применением утеротонических препаратов.
Материал и методы. Проанализированы результаты ведения 79 беременных с высоким риском развития 
акушерского кровотечения, которым было проведено родоразрешение путем операции кесарева сечения. 
В первой группе (35 пациенток) применяли стандартный протокол профилактики акушерских кровотечений  – 
окситоцин, во второй (44 пациентки) – карбетоцин. Оценивали частоту перевода пациенток на выполнение 
так называемых больших операций (перевязку внутренней подвздошной артерии, наложение компрессионных 
швов на матку, надвлагалищную ампутацию матки), а также частоту проведения процедур гравитационной 
хирургии крови. Регистрировали побочные явления на фоне применения различных вариантов медикаментозного 
сопровождения оперативного родоразрешения. 
Результаты. Установлено, что применение карбетоцина в качестве средства профилактики кровотечений 
у женщин, которым выполняется абдоминальное родоразрешение, способствует статистически значимому 
снижению общей частоты кровотечений после выполнения операции по сравнению с использованием 
окситоцина (в 1,8 раза) наряду с уменьшением объема кровотечения. При этом частота кровотечений объемом 
более 1500 мл уменьшается в 2,5 раза.
Использование карбетоцина для профилактики кровотечений у женщин, которым выполняется операция 
кесарева сечения, ассоциируется с более низкой частотой перехода на выполнение «больших» операций 
у данной категории пациенток в 3,1 раза по сравнению с использованием окситоцина, а также снижением 
относительного количества проводимых процедур гравитационной хирургии в 11,2 раза. Применение 
карбетоцина в качестве средства профилактики кровотечений у женщин, которым выполняется 
абдоминальное родоразрешение, сопровождается меньшей частотой побочных явлений по сравнению 
с использованием окситоцина (в 1,8 раза). 
Заключение. Использование карбетоцина, являющегося одним из препаратов, действующих на миометрий, 
следует рассматривать как потенциально важный инструмент для улучшения исходов родов.

Ключевые слова: беременность, кесарево сечение, роды, акушерское кровотечение, карбетоцин, утеротоники
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Введение
Одной из наиболее часто выполня-
емых операций в современном аку-
шерстве является кесарево сечение 
(КС). Частота его проведения варь-

ируется в широких пределах [1, 2]. 
По данным зарубежных исследова-
телей, в большинстве городов США 
и Европы почти каждый четвертый 
ребенок появляется на  свет с  по-

мощью этой операции. Последние 
десятилетия наблюдается неуклон-
ный рост частоты применения опе-
ративного родоразрешения. В ряде 
стран (Турция, Китай, Индия, Вьет-
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нам, Таиланд, Южная Корея) КС вы-
полняется почти в половине случаев 
по отношению к общему количест-
ву родов. Частота проведения этого 
вмешательства достигает 34–46% [3, 
4]. В нашей стране данный показа-
тель составляет от 24 до 67,0% и за-
висит от уровня оказания медицин-
ской помощи [2].
По  данным зарубежных авторов, 
в последние десятилетия материн-
ская смертность снизилась на 18%, 
перинатальная – на 16%, что в не-
которой степени обусловлено свое-
временным выполнением КС.
К неблагоприятным и относитель-
но частым осложнениям акушер-
ских операций на  матке относят 
патологические и массивные кро-
вотечения [5, 6]. Одной из причин 
кровопотери при операции КС яв-
ляется интенсивное кровоснабже-
ние и  гипертрофия тканей матки 
при беременности, а также анато-
мические особенности сосудов ор-
ганов малого таза [2, 4, 7, 8].
Из-за потенциальной опасно-
сти послеродовых кровотечений 
(ПРК) для жизни и здоровья жен-
щины важным компонентом лече-
ния являются утеротоники. Они 
применяются для стимуляции ро-
довой деятельности, а  также для 
профилактики и  лечения ПРК. 
Выбор эффективного и  безопас-
ного лекарственного средства (ЛС) 
специалисты осуществляют на ос-
новании специфических характе-
ристик препаратов, доз и способов 
их введения, а также индивидуаль-
ных особенностей пациенток [5, 
6, 9]. С учетом этого в настоящее 
время актуален поиск оптималь-
ных и доступных методов профи-
лактики и  остановки кровотече-
ний во время и после выполнения 
операции КС. Перспективным ЛС, 
применяемым с этой целью, счита-
ется карбетоцин – синтетический 
аналог человеческого окситоцина 
со структурными модификациями, 
способствующими удлинению пе-
риода его полураспада в организме, 
что в  свою очередь способствует 
увеличению длительности прояв-
ления эффекта препарата в 4–10 раз 
[10–13]. Имеющиеся на сегодняш-
ний день результаты исследований 
позволяют предположить более 
высокую эффективность карбето-

цина, применяемого в качестве ЛС 
для профилактики послеродовых 
кровотечений, по сравнению с ок-
ситоцином, другими препаратами 
и их комбинациями [7, 12, 14].
В  2018  г.  Всемирная организация 
здравоохранения опубликовала 
разработанные  группой экспер-
тов обновленные рекомендации 
по  применению утеротоников для 
профилактики ПРК. Накопленная 
доказательная база послужила осно-
ванием для включения карбетоцина 
в этот документ [15]. В клинических 
рекомендациях «Профилактика, 
алгоритм ведения, анестезия и ин-
тенсивная терапия при послеродо-
вых кровотечениях» (раздел «Меры 
по  профилактике послеродового 
кровотечения при кесаревом се-
чении») представлена схема при-
менения карбетоцина сразу после 
рождения ребенка в ходе операции 
КС. Кроме того, в документе сказано, 
что препарат является утеротоником 
и должен применяться при КС с про-
филактической целью, а не как уте-
ротоник резерва [16]. Тем не менее 
актуальным представляется про-
ведение дальнейших исследований 
сравнительной оценки безопасности 
и эффективности различных подхо-
дов к профилактике ПРК при опера-
тивном родоразрешении путем вы-
полнения операции КС.
Цель исследования – оптимизация 
методов профилактики акушер-
ских кровотечений у беременных 
высокого риска при абдоминаль-
ном родоразрешении с  примене-
нием утеротонических препаратов.

Материал и методы
Работа выполнена на  базе кафе-
дры акушерства и  гинекологии 
стоматологического факультета 
Московского государственного ме-
дико-стоматологического универ-
ситета им. А.И. Евдокимова в пе-
риод с сентября 2017 г. по декабрь 
2020 г. Проведено проспективное 
рандомизированное исследование 
с  активным контролем, направ-
ленное на оптимизацию стратегии 
профилактики акушерских кро-
вотечений у  пациенток высокого 
риска при выполнении оператив-
ного родоразрешения путем КС.
В  исследование были включены 
79 беременных.

Критериями включения в исследо-
вание стали:
1) возраст от 18 до 40 лет;
2) беременность;
3) наличие одного или нескольких 

показаний к проведению родо-
разрешения путем операции КС:

 ✓ предлежание плаценты;
 ✓ преждевременная отслойка нор-
мально расположенной плацен-
ты;

 ✓ рубец на  матке после операции 
КС или миомэктомии;

 ✓ неправильное положение  – та-
зовое предлежание с весом пло-
да от  3600  г или в  комбинации 
с  другими относительными по-
казаниями; неправильное встав-
ление головки плода;

 ✓ угрожающий или начавшийся 
разрыв матки/клинически узкий 
таз;

 ✓ выпадение петель пуповины;
 ✓ крупный плод;

4) получение письменного добро-
вольного информированного 
согласия пациентки на  участие 
в исследовании.

Критерии невключения:
1) возраст моложе 18 лет;
2) отсутствие факторов высокого 

риска развития послеродового 
кровотечения в исходе оператив-
ного родоразрешения путем КС 
из числа указанных выше;

3) наличие одного или нескольких 
противопоказаний для приме-
нения окситоцина или карбето-
цина:

 ✓ анамнестические данные о  реак-
циях ги пер чувствительности к пе-
речисленным препаратам или лю-
бым сопутствующим компонентам 
препаратов;

 ✓ наличие тяжелой почечной не-
достаточности;

 ✓ выраженное нарушение функ-
ции печени;

 ✓ эпилепсия;
 ✓ тяжелая экстрагенитальная па-
тология;

4) отказ от  рекомендованного 
оперативного родоразрешения 
путем операции КС или других 
процедур;

5) отказ от  участия в  настоящей 
работе и/или отказ от оформле-
ния добровольного информиро-
ванного согласия в письменной 
форме.
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Пациентки были рандомизированы 
на две группы. Первую группу (срав-
нения) составили 35 пациенток вы-
сокого риска развития акушерского 
кровотечения с показаниями к про-
ведению КС. В этой группе приме-
няли стандартный протокол профи-
лактики акушерских кровотечений 
с  использованием окситоцина. Во 
вторую (основную)  группу вошли 
44 пациентки с  высоким риском 
развития акушерского кровотече-
ния с  показаниями к  проведению 
КС. В указанной группе профилак-
тика послеродовых кровотечений 
осуществлялась с  использованием 
карбетоцина.
Средний возраст беременных со-
ставил 30,3 ± 5,9 года. Пациентки 
обеих  групп были сопоставимы 
по клиническим характеристикам.
Все беременные в пренатальном пе-
риоде прошли полное акушерско-ги-
некологическое обследование с про-
ведением комплекса лабораторных 
и инструментальных исследований. 
Оценивали периоперационный 
риск в соответствии с применяемым 
протоколом ведения родов. В пост-
натальном периоде проводили мо-
ниторинг состояния пациенток, при 
необходимости – терапию осложне-
ний родов, а также оценивали эф-
фективность и безопасность прово-
димой терапии.
Родоразрешение посредством 
операции КС и  стандартная про-
филактика послеродовых кро-
вотечений выполнялись строго 
в  соответствии с  действующими 
клиническими рекомендациями 
(протоколом) «Кесарево сечение. 
Показания, методы обезболива-
ния, хирургическая техника, анти-
биотикопрофилактика, ведение 
послеоперационного периода» 
2014 г. Сравнительный анализ эф-
фективности различных протоко-
лов профилактики послеродовых 
кровотечений в исходе оператив-
ного родоразрешения проводили 
непосредственно на  основании 
показателей частоты развития по-
слеродовых кровотечений и их рас-
пределения по объему кровопоте-
ри – до 1000 мл, от 1000  до 1500 мл, 
1500–2100 мл и более 2100 мл.
Протокол профилактики послеро-
дового кровотечения в исходе КС 
у всех рожениц предусматривал:

1) применение утеротоников (кар-
бетоцин, окситоцин);

2) баллонную тампонаду послеро-
довой матки;

3) введение транексамовой кис-
лоты в дозе 15 мг/мг у женщин 
с  исходными нарушениями  ге-
мостаза;

4) выполнение интраоперацион-
ной реинфузии аутоэритро-
цитов с  применением системы 
Cell-saver.

Протокол профилактической 
утеротонической терапии с  ис-
пользованием окситоцина в  пер-
вой  группе был реализован не-
посредственно после извлечения 
плода и  предполагал медленное 
внутривенное (40 капель в мину-
ту) введение 500–1000 мл физиоло-
гического раствора, содержащего 
10–20 МЕ окситоцина.
При необходимости, а  также 
по  показаниям при развитии по-
слеродового кровотечения дозы 
используемых ЛС увеличивали до 
терапевтических: максимальная 
допустимая доза окситоцина со-
ставляла 60 МЕ (не более 3 л рас-
твора, содержащего препарат).
Во второй группе вместо окситоци-
на применяли карбетоцин, повы-
шающий тонус и сократительную 
активность миометрия. Фармако-
логические свойства карбетоцина 
позволяют ограничить общую дозу 
однократным внутривенным вве-
дением 1 мл раствора, содержаще-
го 100 мкг действующего вещества, 
что приблизительно эквивалентно 
50 МЕ окситоцина.
При неэффективности медикамен-
тозных мероприятий на  втором 
этапе осуществляли управляемую 
баллонную тампонаду матки или 
накладывали компрессионные 
швы по Bi Luinch, продолжая при 
этом инфузионно-трансфузион-
ную терапию. В случае продолжа-
ющегося кровотечения на третьем 
этапе по  показаниям проводили 
перевязку или эмболизацию ма-
точных артерий.
В  качестве важнейшего крите-
рия эффективности мероприятий 
по профилактике и лечению кро-
вотечений в исследуемых группах 
рассматривали также частоту пе-
ревода пациенток на выполнение 
так называемых больших опера-

ций. К ним относились перевязка 
внутренней подвздошной артерии, 
наложение компрессионных швов 
на матку и радикальная операция – 
надвлагалищная ампутация матки.
В  качестве еще одного критерия 
эффективности мероприятий 
по профилактике и лечению кро-
вотечений рассматривали частоту 
проведения процедур  гравитаци-
онной хирургии крови.
Для сравнительной оценки без-
опасности проводимой терапии 
регистрировали нежелательные 
(побочные) явления на фоне при-
менения различных вариантов ме-
дикаментозного сопровождения 
оперативного родоразрешения.
Статистическую обработку полу-
ченных данных осуществляли с по-
мощью программного обеспечения 
Statso© . STATISTICA 10 и Microso©  
Excel 2016. Межгрупповые различия 
по частотным показателям выпол-
няли с  использованием критерия 
хи-квадрат (χ2). Пороговое значение 
статистической значимости нуле-
вой гипотезы составило 0,05.

Результаты
При анализе показаний к выпол-
нению операции КС было установ-
лено, что чаще в качестве таковых 
рассматривались преждевремен-
ная отслойка нормально распо-
ложенной плаценты (13  (37,1%) 
и  15 (34,1%) пациенток первой 
и  второй  группы соответствен-
но) и  предлежание плаценты 
(11,9–17,1%).
Более редкими показаниями к вы-
полнению операции КС были ано-
малии родовой деятельности (14,3–
18,2%), несостоятельность рубца 
на матке (7 (20,0%) и 8 (18,2%) паци-
енток), преэклампсия (11,4–14,3% 
случаев). Статистически значимых 
межгрупповых различий по этим 
показателям не выявлено.
Как показала оценка объема ПРК, 
у  пациенток второй  группы, кото-
рым вводили карбетоцин, объем 
кровотечений был в целом ниже, чем 
у пациенток первой группы (табл. 1). 
При этом в  группе сравнения 
в одном случае зафиксировано кро-
вотечение объемом свыше 2100 мл. 
Однако статистически значимых 
межгрупповых различий по данным 
показателям не выявлено.
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Общая частота послеродовых кро-
вотечений в основной группе со-
ставила 31,8% и была статистиче-
ски значимо ниже (p = 0,025), чем 
в группе сравнения.
Пациенток, у которых не развились 
ПРК после выполнения операции 
КС, в основной группе, где исполь-
зовали карбетоцин, было боль-
ше – 30 (68,2%) (рис. 1). Значение 
данного показателя было стати-
стически значимо выше (p = 0,016), 
чем в первой группе (42,9%).
При сравнении частоты перевода 
пациенток на выполнение так на-
зываемых больших операций уста-
новлено, что в  группе, в  которой 
для профилактики кровотечений 
применяли окситоцин, на выпол-
нение «большой» операции пе-
реведено 10 (28,6%) пациенток. 
В группе, в которой использовали 
карбетоцин, значение этого пока-
зателя было статистически значи-
мо ниже (p < 0,05): на «большую» 
операцию были переведены толь-
ко 4 (9,1%) пациентки (рис. 2).
Как видно из табл. 2, в первой груп-
пе (окситоцин) процедура  гра-
витационной хирургии крови 
проводилась в  9 (25,7%) случаях, 
во второй  группе (карбетоцин)  – 
только в одном (2,3%), то есть ста-
тистически значимо реже (p < 0,05). 
При этом 5 (17,5%) пациенткам 
первой группы проведена аутоге-
мотрансфузия, в 4 (11,4%) случаях 
выполнено переливание донор-
ской крови. В то же время во вто-
рой  группе аутогемотрансфузия 
имела место только в одном (2,3%) 
случае, переливание крови не про-
водилось.
Оценка частоты развития побоч-
ных явлений на  фоне активной 
профилактики послеродовых кро-
вотечений показала, что в  груп-
пе сравнения чаще, чем в  основ-
ной группе, наблюдались тошнота, 
повышение артериального давле-
ния, головная боль, жар (табл. 3). 
При этом значимых различий 
по частоте отдельных нежелатель-
ных явлений не отмечалось. Одна-
ко их общая частота в первой груп-
пе (сравнения) составила 19 (54,3%) 
случаев и была статистически зна-
чимо (p < 0,05) выше, чем во вто-
рой (основной) группе – 13 (29,5%) 
случаев.

Обсуждение результатов
Кесарево сечение является обще-
признанным фактором риска ПРК. 
При этом в большинстве развитых 
стран доля оперативных родов 
в последние годы увеличилась до 
20–30%. Несмотря на  внедрение 
в  клиническую практику новых 
методов лечения, аномалии родо-
вой деятельности остаются одной 
из основных причин, по которым 
выполняется оперативное родораз-
решение. Примерно каждое третье 
КС проводят по поводу аномалий 
родовых сил [2, 17–19].
В качестве одного из перспектив-
ных подходов к  профилактике 
ПРК при выполнении операции 
КС рассматривается применение 
карбетоцина, что подтвердили ре-
зультаты нашего исследования. 
Показано, что использование этого 
препарата сопровождается тенден-
цией к снижению частоты и объ-
ема кровотечений у  беременных, 
которым выполняется операция 
КС, по сравнению с использовани-
ем стандартного протокола профи-
лактики с помощью окситоцина.
Следует отметить, что полученные 
данные согласуются с  представ-
ленными в  литературе результа-
тами, касающимися эффективно-
сти и  безопасности применения 
карбетоцина при ПРК. Так, со-
гласно результатам исследования 
CHAMPION, термостабильный 
карбетоцин в дозе 100 мкг при вну-
тримышечном введении не уступа-
ет по эффективности окситоцину 
в  предотвращении кровотечений 
в  первые сутки после родов. Ча-
стота геморрагий объемом 500 мл 
и выше на фоне применения уте-
ротоников составила 14,5 и 14,4% 
(относительный риск  (ОР) 1,01; 
95%-ный доверительный интервал 
(ДИ) 0,95–1,06), а эпизоды крово-
потери объемом 1000 мл и  более 
имели место в 1,51 и 1,45% родов 
в  группах карбетоцина и  оксито-
цина соответственно (ОР 1,04; 95% 
ДИ 0,87–1,25) [20].
В 2018 г. был проведен метаанализ 
результатов применения карбето-
цина и окситоцина при операции 
КС, в который были включены дан-
ные семи клинических исследова-
ний (n = 2012). В группе пациенток, 
которым назначали карбетоцин, 

Таблица 1. Частота и объем послеродовых кровотечений 
в зависимости от использованного метода 
профилактики послеродовых кровотечений
Характеристика 
кровотечения

1-я группа 
(сравнения) 
(n = 35), абс. (%)

2-я группа 
(основная) 
(n = 44), абс. (%)

До 1000 мл 9 (25,7) 7 (15,9)
1000–1500 мл 5 (14,2) 4 (9,1)
1500–2100 мл 5 (14,2) 3 (6,8)
Более 2100 мл 1 (2,9) –
Всего кровотечений 20 (57,1) 14 (31,8*)

* Различия статистически значимы (при p < 0,05) по сравнению 
с соответствующим показателем в 1-й группе по критерию χ2.

Таблица 2. Частота проведения процедур 
гравитационной хирургии крови в зависимости 
от использованного метода профилактики послеродовых 
кровотечений
Характеристика 
кровотечения 

1-я группа 
(сравнения) 
(n = 35), абс. (%)

2-я группа 
(основная) 
(n = 44), абс. (%)

Гравитационная 
хирургия крови, всего 
выполнено процедур

9 (25,7) 1 (2,3*)

Аутогемотрансфузия 5 (17,5) 1 (2,3*)
Переливание 
донорской крови

4 (11,4) –

* Различия статистически значимы (при p < 0,05) по сравнению 
с соответствующим показателем в 1-й группе по критерию χ2.

Таблица 3. Частота развития побочных явлений на фоне 
активной профилактики послеродовых кровотечений 
Побочные явления 1-я группа 

(сравнения) 
(n = 35), абс. (%)

2-я группа 
(основная) 
(n = 44), абс. (%)

Аллергическая реакция 0 (0,0) 1 (2,3)
Зуд 1 (2,9) 0 (0,0)
Тошнота, неприятный 
привкус во рту

5 (14,3) 3 (6,8)

Рвота 1 (2,9) 1 (2,3)
Повышение 
артериального давления

3 (8,6) 2 (4,5)

Головная боль 4 (11,4) 3 (6,8)
Ощущение жара 5 (14,3) 3 (6,8)
Всего 19 (54,3) 13 (29,5)

Рис. 1. Доля пациенток, у которых не развилось 
кровотечение, в зависимости от использованного 
метода профилактики послеродовых кровотечений
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зафиксировано значимое снижение 
частоты ПРК (отношение шансов 
(ОШ) 0,79; 95% ДИ 0,66–0,94), ге-
мотрансфузий (ОШ 0,31; 95% ДИ 
0,15–0,64), потребности во введе-
нии второго утеротоника (ОШ 0,57; 
95% ДИ 0,49–0,65) по  сравнению 
с  группой, в  которой применяли 
окситоцин [21].
В рамках метаанализа B. Jin и соавт. 
(2016  г.) сравнивали эффектив-
ность карбетоцина и  окситоцина 
в качестве утеротонического пре-
парата после самопроизвольных 
родов и оперативного родоразре-
шения в  восьми исследованиях. 
Во всех исследованиях карбето-
цин вводили в  стандартной дозе 
100 мкг. Общая доза окситоцина 
варьировалась от  5 до 32,5 МЕ. 
В большинстве исследований, про-
анализированных в рамках данной 
работы, риск ПРК на фоне приме-
нения карбетоцина по сравнению 

с окситоцином значительно не сни-
жался (ОШ 0,66; 95% ДИ 0,42–1,06). 
Тем не менее применение карбето-
цина ассоциировалось со  значи-
тельно меньшей потребностью во 
введении дополнительных утеро-
тонических препаратов (ОШ 0,68; 
95% ДИ 0,55–0,84) и в проведении 
массажа матки (ОШ 0,54; 95% ДИ 
0,31–0,96). Комплексная оценка 
эффективности показала, что ве-
личина риска массивных ПРК (кро-
вопотеря ≥ 1000 мл в третьем пе-
риоде родов) на фоне применения 
карбетоцина и окситоцина стати-
стически значимо не различалась 
(ОШ 0,91; 95% ДИ 0,39–2,15). Что 
касается частоты гемотрансфузий, 
уровень ОШ был менее 1. При этом 
статистически значимых различий 
по частоте их выполнения не выяв-
лено [22].
В целом полученные к настоящему 
моменту данные свидетельствуют 
о  том, что карбетоцин эффекти-
вен в профилактике послеродовых 
кровотечений. При этом следует 
учитывать, что для обеспечения 
пролонгированного эффекта не-
обходимо длительное применение 
окситоцина, в то время как для кар-
бетоцина достаточно однократного 
введения.

Заключение
Результаты, полученные в  ходе 
нашего исследования, показа-
ли, что применение карбетоцина 

в качестве средства профилактики 
кровотечений у женщин, которым 
выполняется абдоминальное ро-
доразрешение, способствует ста-
тистически значимому снижению 
общей частоты кровотечений после 
операции по сравнению с исполь-
зованием окситоцина (в 1,8 раза) 
наряду с уменьшением объема кро-
вотечения. При этом частота кро-
вотечений объемом более 1500 мл 
уменьшается в 2,5 раза.
Использование карбетоцина для 
профилактики кровотечений 
у женщин, которым выполняется 
операция КС, способствует более 
низкой частоте перехода на выпол-
нение «больших» операций у дан-
ной категории пациенток в 3,1 раза 
по  сравнению с  использованием 
окситоцина, а также уменьшению 
относительного количества прово-
димых процедур гравитационной 
хирургии в 11,2 раза.
Применение карбетоцина в  ка-
честве средства профилактики 
кровотечений у женщин, которым 
выполняется абдоминальное родо-
разрешение, сопровождается мень-
шей частотой побочных явлений 
по  сравнению с  использованием 
окситоцина (в 1,8 раза).
Таким образом, использование 
карбетоцина – одного из препара-
тов, действующих на  миометрий, 
следует рассматривать как потен-
циально важный инструмент для 
улучшения исходов родов.  
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Clinical Signi� cance of E�  ciency and Safety of Uterotonics for Obstetric Bleeding Prevention 
in High Risk Pregnant Women
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Purpose. To optimize methods for the prevention of obstetric bleeding in high-risk pregnant women 
with abdominal delivery using the uterotonics.
Material and methods. It analyzed the results of 79 pregnant women management with a high risk 
of obstetric bleeding who underwent delivery by caesarean section: group 1 (n = 35) standard protocol 
for the prevention of obstetric bleeding (oxytocin) was used; group 2 (n = 44) – carbetocin was used 
to prevent bleeding.
� e frequency of transferring patients to the so-called major operations (ligation of the internal iliac 
artery, the imposition of compression sutures on the uterus, supravaginal amputation of the uterus), as well 
as the frequency of gravitational blood surgery procedures were evaluated. Side e� ects were recorded against 
the background of the use of various options for drug support of surgical delivery.
Results. It was found that the use of carbetocin as a means of preventing bleeding in women undergoing 
abdominal delivery contributes to a statistically signi� cant decrease in the total frequency of bleeding 
a� er surgery compared with the use of oxytocin (1.8 times), along with a decrease in the volume of bleeding, 
while the frequency bleeding with a volume of more than 1500 ml decreases 2.5 times.
� e use of carbetocin for the prevention of bleeding in women who undergo a cesarean section contributes 
to a 3.1 times lower frequency of switching to performing ‘major’ operations in this category of patients 
compared to the use of oxytocin, as well as a decrease in the relative number of gravitational surgery 
procedures performed in 11,2 times.
� e use of carbetocin as a means of preventing bleeding in women undergoing abdominal delivery 
is accompanied by a lower incidence of side e� ects compared to the use of oxytocin (1.8 times).
Conclusion. Carbetocin is one of the myometrial drugs that should be considered as a potentially important 
tool for improving labor outcomes.
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К вопросу об использовании 
иглорефлексотерапии 
при синдроме хронической 
тазовой боли 
(обзор литературы)

Синдром хронической тазовой боли у женщин представляет собой 
мультидисциплинарную проблему со сложным многокомпонентным 
патогенезом. Тазовая боль – результат конвергенции трех патологических 
процессов: снижения порога болевой чувствительности, возникновения 
стойких генераторов патологической полимодальной афферентной 
импульсации, нарушений эфферентной импульсации. Среди наиболее 
значимых изменений, инициирующих и поддерживающих хроническую 
тазовую боль, выделяют различные венозные нарушения, нарушения 
вегетативной иннервации, хронические воспалительные процессы, 
миофасциальные синдромы, соматизированную депрессию и конверсионные 
расстройства. Лечение хронической тазовой боли – трудный, длительный 
и недостаточно эффективный процесс. Существенную помощь в лечении 
данного синдрома может оказать иглорефлексотерапия.

Ключевые слова: синдром хронической тазовой боли, венозные нарушения, 
воспаление, миофасциальные синдромы, иглорефлексотерапия
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Под синдромом хрони-
ческих тазовых болей 
или хронической тазо-

вой боли (СХТБ)  большинст-
во исследователей понимают 

наличие боли в  области таза 
на протяжении не менее двух 
недель каждого месяца в  те-
чение шести месяцев и  более 
[1, 2].

В  Международной классифика-
ции болезней 10-го  пересмотра 
(МКБ-10) в классе XIV («Болезни 
мочеполовой системы») выделена 
категория N94 – «Болевые и дру-
гие состояния, связанные с  жен-
скими половыми органами и мен-
струальным циклом»:
 ■ N94.0. Боль в середине менстру-

ального цикла;
 ■ N94.1. Диспареуния (исключена 

психогенная диспареуния, F52.6);
 ■ N94. 2. Вагинизм (исключен пси-

хогенный вагинизм, F52.5);
 ■ N94.3. Синдром предменстру-

ального напряжения;
 ■ N94.4. Первичная дисменорея;
 ■ N94.5. Вторичная дисменорея;
 ■ N94.6. Дисменорея неуточнен-

ная;
 ■ N94.8. Другие уточненные со-

стояния, связанные с женскими 
половыми органами и менстру-
альным циклом;

 ■ N94.9. Состояния, связанные с жен-
скими половыми органами и мен-
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струальным циклом, неуточнен-
ные [3].

Обращает на  себя внимание тот 
факт, что, несмотря на разнород-
ность указанных в МКБ-10 нозоло-
гических форм, синдромная ори-
ентированность формулировок 
дает клиницистам возможность 
установления синдромального, 
а  не нозологического диагноза, 
что в большинстве случаев впол-
не обоснованно. В таких ситуаци-
ях в медицинской документации 
оправдан диагноз «Хронический 
тазовый болевой синдром неуточ-
ненной этиологии» (N94.9), на что 
еще в 1990-х гг. указывали Г.А. Са-
вицкий и соавт. [4].
Без сомнений, СХТБ является 
мультидисциплинарной пробле-
мой [5, 6]. Основные специально-
сти, в рамках которых изучается 
СХТБ, – акушерство/гинекология, 
общая хирургия, урология и не-
врология [7–9].
По  происхождению тазовые 
боли в целом и хронические боли 
в частности можно подразделить:
 ■ на  соматические  – исходящие 

от  соматических структур, на-
ходящихся между (и  включая 
их) париетальной брюшиной 
и  кожей стенок таза (костей, 
мышц, фасций сухожилий, сое-
динительной и жировой ткани, 
стенок сосудов) [10];

 ■ висцеральные  – исходящие 
от  внутренних органов таза 
и брюшной полости;

 ■ нейрогенные  – возникающие 
вследствие механического раз-
дражения или поражения ком-
понентов периферической или 
центральной нервной системы 
(ЦНС);

 ■ психогенные – обусловленные по-
ражениями психической сферы.

Правда, выделить в качестве глав-
ного какой-либо один механизм 
боли у  конкретной пациентки 
крайне сложно [11, 12].
Причиной тазовой боли при ги-
некологических заболеваниях 
может быть механическое раз-
дражение болевых рецепторов 
внутренних органов и  сомати-
ческих структур в  результате 
спазмов, сдавления, растяже-
ния, изменения кровоснабжения 
(ишемия, венозный застой), фи-

зико-химическое раздражение 
биологически активными веще-
ствами  – продуктами воспале-
ния или поврежденных тканей: 
калием,  гистамином, серотони-
ном, простагландинами и  т.д. 
[13, 14].
Акушеры-гинекологи в  качестве 
первопричины СХТБ рассматри-
вают спаечные процессы, наруж-
ный  генитальный эндометриоз 
(НГЭ) и  эндометриоз брюшины, 
или париетальный эндометриоз 
(ПЭ) [15, 16]. К причинам второго 
ряда относятся аденомиоз, миома 
матки, хронические воспалитель-
ные процессы и т.д. При этом еще 
совсем недавно частой причиной 
СХТБ считали обострение хро-
нического аднексита по второму 
типу [17]. Интересно, что измене-
ния на  уровне таза в  вегетатив-
ной нервной, сосудистой и других 
системах, приводящие к  СХТБ, 
по  сути рассматриваются одни 
и те же.
По  мнению Г.Б. Безнощенко 
и соавт. [18], тазовая боль возни-
кает в  результате конвергенции 
трех патологических процес-
сов: снижения порога болевой 
чувствительности; возникно-
вения стойких  генераторов па-
тологической полимодальной 
афферентной импульсации; на-
рушений эфферентной импуль-
сации. В итоге происходит разба-
лансировка влияния медиаторов 
на  клеточном уровне, сопрово-
ждающаяся повышением уровня 
простагландинов, что неизбеж-
но подавляет активность про-
гестерона. Именно этим авторы 
объясняют ассоциированность 
тазовой боли с нарушениями гор-
монального гомеостаза, нередко 
приводящими к гиперпластиче-
ским процессам. Формирование 
патогенетических механизмов 
болевого синдрома в области ма-
лого таза обусловлено изменени-
ями функционального состояния 
ЦНС, вегетативно-сегментарны-
ми расстройствами, ухудшени-
ем микроциркуляции в  матке, 
ее придатках, нарушением тро-
фических процессов в  органах 
малого таза, гормональным дис-
балансом. Разнообразие комби-
наций перечисленных аспектов 

проблемы обусловливает трудно-
сти диагностики истинных при-
чин СХТБ и, как следствие, не-
удовлетворительные результаты 
длительной и малоэффективной 
терапии.
Среди наиболее значимых изме-
нений, инициирующих и поддер-
живающих СХТБ, представители 
практически всех специальностей 
выделяют различные венозные 
нарушения [19–21] и  нарушения 
вегетативной иннервации [22, 23].
Показано, что в репродуктивном 
возрасте у  пациенток с  СХТБ 
часто диагностируют варикоз-
ную болезнь вен малого таза 
(ВБ ВМТ). Распространенность 
ВБ ВМТ достигает 15% в  общей 
популяции женщин репродук-
тивного возраста [19]. При этом 
основным клиническим прояв-
лением данного процесса счи-
тается СХТБ. Вместе с  тем по-
лиморфизм и  неспецифичность 
клинических проявлений ВБ 
ВМТ обусловливают грубые ди-
агностические ошибки, имею-
щие зачастую самые печальные 
последствия, а  именно от  12 до 
16% неоправданных гистерэкто-
мий. Развитие болевого синдро-
ма при варикозном расширении 
ВМТ, по мнению А.О. Исламовой 
[19], связано с  рядом факторов. 
Наиболее значимыми являются 
дилатация вен и  сплетений ма-
лого таза, снижение венозного 
кровотока, полнокровие и  ве-
нозный застой в  органах мало-
го таза. B. Berghmans объясняет 
развитие СХТБ некомпетентно-
стью тазовых вен и  синдромом 
тазового застоя [20]. При этом 
автор отмечает, что имеющих-
ся на сегодняшний день данных 
недостаточно для однозначно-
го вывода, что именно ВБ ВМТ 
вызывает хроническую тазовую 
боль у  женщин, не  страдающих 
никакой другой патологией. В то 
же время другие исследователи 
фактически ставят знак равенст-
ва между синдромом тазового за-
стоя и возникновением хрониче-
ской тазовой боли как следствия 
некомпетентных (расширенных 
и  рефлюксирующих) тазовых 
вен, особенно во второй полови-
не репродуктивного периода [21].
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Значимым фактором, поддер-
живающим СХТБ, является 
микробное и/или асептическое 
воспаление в очагах поражения 
в  малом тазу [24–26]. Причем 
хронический эндометрит вне 
обострения часто сопровожда-
ется значительными наруше-
ниями как артериального, так 
и  венозного кровотока матки. 
Венозный застой, по  всей ви-
димости, приводит к  развитию 
тканевой гипоксии и затрудняет 
репаративные процессы в эндо-
метрии [24]. При этом причиной 
тазовых болей могут быть ухуд-
шение микроциркуляции в матке 
на фоне венозного застоя, нару-
шение трофических процессов 
в  органах малого таза, измене-
ния функционального состояния 
ЦНС и  вегетативно-сегментар-
ные расстройства.
СХТБ может быть следствием 
перенесенных воспалительных 
заболеваний органов малого 
таза (ВЗОМТ). Раздражителя-
ми специфических ноцицепто-
ров при этом являются альго-
генные субстанции: биогенные 
амины, ионы,  гидроперекиси 
и  др. Кроме того, существуют 
биологически активные ве-
щества, которые самостоятель-
но не  вызывают боль, но  сен-
сибилизируют ноцицепторы. 
Цитокиновая сеть в  женских 
половых органах управляет-
ся преимущественно стероид-
ными  гормонами яичников. 
Посредством цитокинов поло-
вые гормоны влияют на актив-
ность местного иммунного от-
вета. Модуляция цитокиновой 
оси зависит от  инфекции,  ге-
нетического полиморфизма 
цитокиновых  генов, стресса, 
питания и  других факторов, 
вносящих вклад в количествен-
ные различия в величине и про-
филе цитокинового ответа 
у разных пациенток [25]. Таким 
образом, в основе генерации та-
зовой боли при ВЗОМТ лежит 
тесное взаимодействие между 
периферическими провоспа-
лительными факторами, ЦНС 
и  эндокринно-гуморальными 
нарушениями. При этом стресс, 
тревога, депрессия способству-

ют снижению болевого порога 
и  обусловливают хронизацию 
тазовой боли у женщин.
В последние десятилетия большое 
значение уделяют миофасциаль-
ным синдромам [27]. Причем на-
ходят миофасциальные триггер-
ные точки, например, у пациенток 
с СХТБ на фоне НГЭ [28].
Миофасциальная боль – негене-
рализованная, неспецифическая 
мышечная боль, обусловленная 
дисфу нкцией миофасциа ль-
ных тканей и  возникновением 
в  мышце фокусов повышенной 
раздражимости, так называемых 
миофасциальных триггерных 
точек [27]. Болезненные неспеци-
фические уплотнения мышечной 
ткани, являющиеся источником 
различных хронических болей, 
известны более 200 лет. За это 
время использовалось множе-
ство терминов, так или иначе 
обозначающих их: мышечный 
ревматизм, миофасцит, миозит, 
миалгия и  т.д. В  случае СХТБ, 
пожалуй, самый сложный ас-
пект диагностики – определение 
«виновной» мышечно-связочной 
структуры. Врач должен иметь 
четкое представление об  анато-
мических особенностях таза, ло-
кализации триггерных зон и пат-
тернов отраженной боли, иметь 
навыки пальпации мышц и свя-
зок (в  том числе посредством 
ректального и/или вагинально-
го доступа) [29]. При этом мио-
фасциальные триггерные точки 
находят у женщин с СХТБ неза-
висимо от причины его возник-
новения. При СХТБ на фоне НГЭ 
или ПЭ их могут обнаружить 
даже после оперативного лече-
ния основного заболевания [28]. 
Сказанное относится и к гормо-
нальной терапии, направленной 
на  инактивацию очагов  гете-
ротопий, поскольку она не вли-
яет непосредственно на  боль 
как следствие миофасциальной 
дисфункции, и миофасциальные 
триггерные точки могут продол-
жать  генерировать боль после 
курса лечения [30].
Кроме того, важную роль в воз-
никновении и  поддержании 
СХТБ отводят психосоматиче-
ским аспектам, в частности сома-

тизированной депрессии и/или 
конверсионным расстройствам 
[31–33].
Как известно, СХТБ у  женщин 
нередко сопровождается вы-
раженными психоэмоциональ-
ными нарушениями. Призна-
ки депрессивного состояния 
отмечаются у  подавляющего 
большинства пациенток с  дан-
ным синдромокомплексом [31]. 
Так, под маской соматического 
заболевания может скрываться 
соматизированная (маскирован-
ная, ласвированная, скрытая) 
депрессия, при которой в  кли-
нической картине доминируют 
разнообразные соматические 
и  вегетативные расстройства, 
в  частности болевой синдром, 
а  собственно аффективные де-
прессивные нарушения (сни-
жение настроения, замедление 
ассоциативных процессов, гипо-
булия), будучи маловыраженны-
ми, отходят на задний план [9]. 
Маской соматического страда-
ния могут быть и так называемые 
конверсионные расстройства, 
представляющие собой разно-
образные функциональные сен-
сорные и моторные нарушения, 
проявляющиеся как выражение 
эмоционального конфликта. 
Конверсия развивается в тесной 
связи с психологическими про-
блемами, выраженными пере-
живаниями, стрессом и  всегда 
основана на  бессознательных 
и  непреднамеренных психи-
ческих механизмах избегания 
внутренних психологических 
конфликтов и/или получения су-
щественной выгоды в результа-
те болезни. Будучи результатом 
проекции неосознаваемых пред-
ставлений в  сферу «внешней» 
телесности у  пациенток, имею-
щих определенные личностные 
особенности, они проявляются 
подобно соматическим заболе-
ваниям и/или синдромам.
В США каждая седьмая женщина 
страдает СХТБ, причина которого 
примерно в 50% случаев остается 
невыясненной [12]. Как правило, 
в большинстве случаев выделить 
единственный этиологический 
фактор СХТБ не представляется 
возможным. В  таких ситуациях 
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лечение представляет собой труд-
ный, длительный, требующий 
привлечения большого количест-
ва врачей разных специальностей 
процесс [30]. Зачастую конкрет-
ной этиологии СХТБ выявить 
не  удается [11]. У  большинства 
пациенток выявляется хотя бы 
одно ассоциированное состояние, 
такое как синдром раздраженного 
кишечника, интерстициальный 
цистит (женский уретральный 
синдром), эндометриоз или спай-
ки в полости таза [29]. Например, 
НГЭ или ПЭ нередко сочетает-
ся с  интерстициальным цисти-
том [34].
В Европе особое внимание СХТБ 
уделяют урологи. Не  случайно 
Европейской ассоциацией уроло-
гов разработаны рекомендации 
по диагностике и лечению хрони-
ческой тазовой боли [35]. В  них, 
в частности, сказано, что целью ле-
чения СХТБ является максималь-
ное улучшение качества жизни 
пациенток с акцентом на их мак-
симальное участие в процессе ле-
чения. Лечение хронической боли 
в области таза имеет ограничен-
ные доказательства и  часто на-
правлено на уменьшение степени 
выраженности симптомов. Любое 
выявленное заболевание необхо-
димо лечить, хотя даже целевое 
лечение не  всегда способствует 
уменьшению боли.
Проблема сочетанной  гинеколо-
гической и  урологической пато-
логии, ее роли в развитии СХТБ 
актуальна и требует дальнейшего 
изучения этиологических факто-
ров и патогенеза заболевания. Од-
нако исследования, проводимые 
в этой области, немногочисленны 
и фрагментарны [18].
В лечении больных СХТБ исполь-
зуют практически весь арсенал 
фармакологических препаратов – 
от  синтетических прогестинов 
и нестероидных противовоспали-
тельных средств до физиотерапии 
и  антидепрессантов [6, 36–38]. 
Рассматривается возможность 
эмболизации сосудов малого таза 
[39] и использования ботулоток-
сина [40]. Предложены варианты 
оперативного лечения [41]. При 
этом эффективность любой тера-
пии остается спорной [11], что за-

ставляет некоторых исследовате-
лей постулировать непрерывный 
пожизненный характер лечения 
СХТБ [12].
Согласно консенсусным рекомен-
дациям по лечению хронической 
тазовой боли, одним из  альтер-
нативных методов лечения СХТБ 
является иглорефлексотерапия 
(ИРТ), или, согласно англоязыч-
ным источникам, акупунктура 
[42]. Последние 20 лет ИРТ актив-
но используют при лечении боле-
вых синдромов в гинекологии [43, 
44], в  частности при НГЭ и  ПЭ 
[45– 47]. Кроме классической ИРТ 
применяют электропунктуру, ау-
рикулоакупунктуру, су-джок-те-
рапию, влагалищную ИРТ и  т.д. 
[48, 49].
Использование ИРТ в акушерст-
ве и гинекологии – направление, 
представляющее большой науч-
ный и практический интерес. При 
этом исследования эффективно-
сти ИРТ находятся в стадии нако-
пления фактического материала 
[43]. Проблема интеграции ИРТ 
в  гинекологическую практику 
заключается в  том, что для сов-
ременного европейского врача 
непривычна традиционная ки-
тайская философия, на базе кото-
рой формировалась система ИРТ 
(в  китайской транскрипции  – 
чжень-цзю-терапия: чжень  – 
иглоукалывание, цзю  – прогре-
вание, или, точнее, прижигание 
точки акупунктуры (ТА)). Кроме 
того, ИРТ имеет выраженную 
антропоцентрическую составля-
ющую. Это приводит к тому, что 
любая схема лечения или акупун-
ктурный рецепт может рассма-
триваться лишь как ориентир, 
причем весьма относительный. 
Все остальное  – прерогатива 
врача, имеющего дело с конкрет-
ной пациенткой.
Одним из  неоспоримых и  важ-
нейших преимуществ ИРТ явля-
ется ее регулирующий характер, 
когда в  организм практически 
не  вводятся дополнительные 
факторы (если не считать укола 
иглы или прогревания кожной 
проекции ТА), а  лечебный эф-
фект объясняется только про-
исходящими в самом организме 
направленными изменениями. 

Таким образом, исключаются по-
бочное действие, аллергизация 
и другие отрицательные состав-
ляющие фармакотерапии.
Несмотря на  то что работ, по-
священных изучению ИРТ при 
СХТБ, мало и исследования не-
редко носят пилотный характер 
без  групп сравнения с  непол-
ной рандомизацией, имеются 
кокрейновский обзор и  другие 
немногочисленные методиче-
ски обоснованные исследова-
ния ИРТ, показывающие ее эф-
фективность при тазовых болях 
у  женщин [42]. Так, M.  Armour 
и соавт. [46] при тазовых болях, 
ассоциированных с НГЭ, актив-
но используют классическую 
ИРТ. Авторы показали, что 
иглоукалывание уменьшает вос-
паление и эффективно снижает 
интенсивность боли. Данный 
эффект ИРТ при СХТБ на фоне 
НГЭ подтверждают и другие ис-
следователи [47]. Н.А. Жаркин 
[48] продемонстрировал эффек-
тивность влагалищной ИРТ при 
НГЭ и ВЗОМТ. Y. Cheng и соавт. 
[49] отмечали высокую эффек-
тивность ИРТ при СХТБ, ассо-
циированном с  хроническими 
ВЗОМТ. Авторы выяснили, что 
на  фоне ИРТ нормализуются 
показатели микроциркуляции, 
метаболизма и иммунитета, ку-
пируются проявления невро-
логической и  миофасциальной 
дисфункции при отсутствии 
побочных эффектов и  высоком 
уровне безопасности метода. 
O.T.  Chong и  соавт. [50], про-
анализировав результаты ран-
домизированных исследований, 
пришли к выводу, что электро-
пу нкт у ра с  использованием 
классических канальных ТА 
является эффективным мето-
дом лечения СХТБ независимо 
от причины его возникновения.
Таким образом, активное исполь-
зование ИРТ при СХТБ призвано 
повысить эффективность лече-
ния вне зависимости от причины 
возникновения СХТБ. Однако во-
просы интеграции ИРТ в  комп-
лексное лечение СХТБ независи-
мо от особенностей его патогенеза 
требуют дальнейшего всесторон-
него изучения.  
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Chronic pelvic pain syndrome in women is the multidisciplinary problem with the complex multicomponent 
pathogenesis. Pelvic pain is the result of the convergence of three pathological processes: reducing 
the threshold of pain sensitivity, the emergence of persistent generators of pathological polymodal a� erent 
impulses, violations of e� erent impulses. Among the most signi� cant changes that initiate and maintain 
chronic pelvic pain, there are such as: various venous disorders, violations of vegetative innervation, chronic 
in� ammatory processes, myofascial syndromes, somatic depression and conversion disorders. Treatment 
of chronic pelvic pain is di�  cult, long-term and insu�  ciently e� ective process. Acupuncture can provide 
signi� cant assistance in the treatment of this syndrome.

Key words: chronic pelvic pain syndrome, venous disorders, in� ammation, myofascial syndromes, 
acupuncture
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Применение инозитолов при синдроме 
поликистозных яичников

В статье приведены ключевые данные о физиологии инозитолов 
в организме, их патогенетической роли в развитии синдрома 
поликистозных яичников и возможностях мио-инозитола 
и D-хиро-инозитола в восстановлении функции яичников, метаболических 
параметров и преодолении бесплодия.

Ключевые слова: мио-инозитол, D-хиро-инозитол, 
инсулинорезистентность, синдром поликистозных яичников
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В последние годы возрос интерес 
научного сообщества к  про-
блеме применения инозитолов 

при синдроме поликистозных яич-
ников (СПКЯ). После публикации 
первого международного консен-
суса о  роли инозитолов в  акушер-
стве и  гинекологии в  2015  г.  [1, 2] 
произошел значительный прогресс 
в  экспериментальных и  клиниче-
ских исследованиях биохимической 
и  физиологической активности 
основных стереоизомеров инози-
тола, мио-инозитола (МИ) и D-хи-
ро-инозитола (ДХИ), и их терапев-
тических возможностей не  только 
в акушерско-гинекологической пра-
ктике (в частности, при бесплодии), 
но  и в  эндокринологии. Достигну-
тые результаты были об общены 
международной группой экспертов 
� e Expert Group on Inositol под руко-
водством Fabio Facchinetti и опубли-
кованы в статье «Мнение экспертов 
об инозитолах в лечении синдрома 
поликистозных яичников и инсули-
нонезависимого сахарного диабета: 
дополнительная помощь в репродук-
ции человека и за ее пределами» [3].

Физиологическая роль инозитолов 
в организме
Инозитолы встречаются в природе 
в виде девяти стереоизомеров, среди 

которых наиболее распространен-
ными считаются МИ и ДХИ. Они 
входят в состав фитиновой кислоты 
(фитатов), в  большом количестве 
содержащейся в семенах злаковых, 
бобовых и масличных культур [4]. 
Долгое время считалось, что фита-
ты – антинутриенты, уменьшающие 
всасывание в  желудочно-кишеч-
ном тракте поступающих вместе 
с ними некоторых минералов, бел-
ков, жиров и  углеводов. Не  слу-
чайно злаковые продукты питания 
часто подвергаются специальной 
обработке (ферментации или зама-
чиванию) для устранения фитатов. 
Однако в последние годы позиция 
ученых изменилась. Доказано, что 
современная диета с  низким со-
держанием клетчатки и необрабо-
танных отрубей – одна из причин 
критического дефицита инозитола 
в организме и ассоциируется с раз-
витием злокачественных новообра-
зований и метаболических заболе-
ваний, таких как СПКЯ, сахарный 
диабет и метаболический синдром 
[5]. Недостаток инозитолов, входя-
щих в  состав фосфолипидов всех 
клеточных мембран и являющихся 
одними из основных органических 
осмолитов, нарушает целостность 
структуры и  объема клеток [6, 7]. 
Кроме поступления с  продуктами 

питания инозитолы могут самосто-
ятельно синтезироваться в почках 
(около 4 г/сут), печени, яичках, мо-
лочной железе и мозге [8, 9]. Кле-
точным предшественником МИ 
считается глюкозо-6-фосфат, кото-
рый сначала изомеризуется в ино-
зитол-3-фосфат (Ins3P) ферментом 
инозитол-синтазой [10], а затем де-
фосфорилируется с помощью ино-
зитолмонофосфатазы-1 (IMPA-1) 
в свободный МИ [11]. Из МИ при 
участии специфического фермента 
NAD-NADH-зависимой эпимеразы 
в организме образуется второй изо-
мер инозитола – ДХИ [12]. Процесс 
эпимеризации МИ в  ДХИ строго 
контролируется инсулином и зави-
сит от метаболической активности 
органа или ткани [13]. Так, соотно-
шение МИ/ДХИ в физиологических 
условиях в плазме крови составляет 
40:1 [14], тогда как в фолликулярной 
жидкости – 100:1 [15].
Внутри клеток изомеры инозито-
ла присутствуют как в  свободной 
форме  – МИ и  ДХИ, так и  в виде 
инозитол-фосфогликанов (ИФГ)  – 
МИ-ИФГ и  ДХИ-ИФГ, которые 
образуются также под влиянием 
инсулина. Взаимодействуя со свои-
ми рецепторами на мембране кле-
ток, инсулин активирует  гидролиз 
содержащихся в  ней фосфатидил-
инозитолов (PIP, PIP2) до инозитол-
бисфосфатов (InsP2) и  инозитол-
трисфосфатов (InsP3), вовлекая ИФГ 
в реализацию своих сигналов. После 
этого они дефосфорилируются с по-
мощью фермента IMPA-1, и  снова 
образуется свободный МИ [16].
МИ-ИФГ и ДХИ-ИФГ – вторичные 
мессенджеры инсулина в  клетке, 
опосредующие его различные эф-
фекты [7, 17–19]. Так, МИ-содер-
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жащие фосфогликаны активируют 
транспортер GLUT4 в  клеточной 
мембране и стимулируют клеточное 
поглощение глюкозы [20], поэтому 
МИ в  большом количестве содер-
жится в  органах с  высоким энер-
гетическим потреблением, таких 
как мозг, сердце и яичники [10, 15, 
19]. В жировой ткани МИ повыша-
ет чувствительность адипоцитов 
к инсулину [21] и реализует его ан-
тилиполитическое действие, инги-
бируя аденилатциклазу и высвобо-
ждение свободных жирных кислот 
[22]. В адипоцитах он также влияет 
на  экспрессию  гамма-рецепторов, 
активируемых пролифератором 
пероксисомы (PPAR-гамма) и  яв-
ляющихся, исходя из  современ-
ных представлений, основными 
регуляторами адипогенеза, мета-
болизма глюкозы и липидного об-
мена [23]. При высоких концентра-
циях глюкозы в крови МИ способен 
блокировать всасывание  глюкозы 
в двенадцатиперстной кишке, сни-
жая уровень гликемии [24].
ДХИ-содержащие фосфогликаны 
в отличие от МИ-ИФГ стимулиру-
ют гликогенез и способствуют нако-
плению глюкозы в клетках. Не слу-
чайно концентрация ДХИ высока 
в тканях, депонирующих гликоген 
(печень, жировая ткань, мышцы), 
и низка там, где активно использует-
ся глюкоза [25]. Фосфогликаны ДХИ 
также индуцируют гликолиз, акти-
вируя пируватдегидрогеназу для 
включения глюкозы в цикл Кребса 
с  образованием аденозинтрифос-
форной кислоты [26]. Под влиянием 
ДХИ за счет снижения липидного 
обмена и  поглощения свободных 
жирных кислот в  гепатоцитах по-
давляется печеночный глюконеоге-
нез. В результате повышается чувст-
вительность тканей к инсулину [27].
Кроме того, инозитолы участвуют 
в  секреции инсулина в  поджелу-
дочной железе. Выработка инсули-
на резко возрастает после приема 
пищи в результате стимуляции глю-
козой бета-клеток поджелудочной 
железы. Глюкоза, поступающая 
в бета-клетки, окисляется в цикле 
Кребса, образуя аденозинтрифос-
фат. Это стимулирует ток кальция 
в клетку и активацию фосфолипаз, 
расщепляющих мембранные фос-
фолипиды с  образованием в  том 

числе ИФГ. МИ-ИФГ стимулируют 
выделение поступившего в  эндо-
плазматический ретикулум внутри-
клеточного кальция – катализатора 
высвобождения инсулина из клеток 
поджелудочной железы. Инсулин 
в свою очередь транспортирует глю-
козу к  мембранам клеток и  запу-
скает внутриклеточный механизм 
метаболизма глюкозы через своих 
посредников МИ и ДХИ [28]. В за-
висимости от потребности органа 
или ткани метаболизм глюкозы сме-
щается в сторону либо синтеза гли-
когена с помощью ДХИ-ИФГ, либо 
катаболизма  глюкозы с  помощью 
МИ-ИФГ.
В дополнение к указанным эффек-
там оба стереоизомера играют спе-
цифическую роль на  уровне яич-
ников. МИ является вторичным 
мессенджером фолликулостиму-
лирующего гормона (ФСГ) и непо-
средственно участвует в фоллику-
ло- и оогенезе [29]. Он регулирует 
пролиферацию и созревание грану-
лезных клеток в яичниках [30, 31], 
опосредует ФСГ-индуцированную 
выработку антимюллерова гормона 
(АМГ), модулируя чувствительность 
фолликулов к ФСГ [32], поддержи-
вает структуру и объем фолликулов 
[17], играет ключевую роль в разви-
тии зрелых ооцитов, в том числе за 
счет вовлечения внутриклеточного 
кальция [33, 34], а  также ускоря-
ет транспорт ооцитов в  маточной 
трубе [35]. Вследствие высокой 
востребованности МИ репродук-
тивными органами женщины кон-
центрация МИ в  фолликулярной 
жидкости значительно выше, чем 
в  сыворотке крови [15], и  служит 
потенциальным маркером качества 
ооцитов.
ФСГ кроме опосредованного ино-
зитолом влияния напрямую сти-
мулирует ароматазу, или эстроген-
синтазу, в  тека-клетках яичников, 
индуцируя стероидогенез и конвер-
тацию андрогенов в эстрогены [18, 
36]. В отличие от ФСГ другой сте-
реоизомер инозитола – ДХИ-ИФГ 
дозозависимо уменьшает экспрес-
сию гена ароматазы, а следователь-
но, преобразование тестостерона 
в эстроген, причем не только в яич-
никах, но и в жировой ткани, пла-
центе, мозге, яичках, костях [36, 
37], вызывая системное повышение 

уровня тестостерона и  одновре-
менное снижение концентрации 
эстрогена. Кроме того, ДХИ-ИФГ, 
действуя в яичниках как вторичный 
мессенджер инсулина, стимулирует 
(по кривой «доза – эффект») био-
синтез тестостерона тека-клетками 
[38]. Количество ДХИ в  фоллику-
лярной жидкости в  физиологиче-
ских условиях не превышает 1% всех 
инозитолов и строго контролирует-
ся инсулин-зависимой эпимеразой, 
конвертирующей МИ в ДХИ [12, 15].

Роль инозитолов в патогенезе СПКЯ
СПКЯ – синдром овариальной дис-
функции, характеризующийся нару-
шением менструального цикла, муль-
тифолликулярными яичниками 
и клиническими проявлениями ги-
перандрогенизма (акне, гирсутизм, 
алопеция) и/или гиперандрогенеми-
ей. Заболевание сопряжено с факто-
рами риска сердечно-сосудистых 
заболеваний, сахарного диабета 
2-го  типа, такими как ожирение, 
инсулинорезистентность, дислипи-
демия, жировой  гепатоз, обструк-
тивного апноэ во сне, а  также на-
рушениями настроения (депрессия, 
тревожность) и  пищевого поведе-
ния (переедание). В общей популя-
ции СПКЯ регистрируется у 5–10% 
женщин и более чем у 30% женщин 
с бесплодием [39].
Согласно Роттердамским критери-
ям, диагноз СПКЯ устанавливается 
по  двум из  следующих критериев: 
олиго- или ановуляция, клиниче-
ский или биохимический гиперан-
дрогенизм и мультифолликулярные 
(поликистозные) яичники (≥ 20 фол-
ликулов в  яичнике и/или объем 
яичника ≥ 10 мл3). При этом другие 
причины гиперандрогенизма и на-
рушений менструального цикла 
исключаются [40]. Между тем нако-
пленные на сегодняшний день дан-
ные показывают, что  гиперандро-
генизм и  поликистозные яичники 
не относятся к постоянным и обяза-
тельным критериям СПКЯ. К тому 
же морфологические изменения 
в  яичниках не  являются кистами. 
В настоящее время одним из основ-
ных патогенетических факторов 
развития заболевания считается ги-
перинсулинемия и инсулинорезис-
тентность [41] и обсуждается воз-
можность замены термина СПКЯ 
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термином «метаболический репро-
дуктивный синдром» [42].
С  секрецией инсулина напрямую 
ассоциируется воздействие ФСГ 
на  ткань яичников [41]. Так, вы-
сокий уровень инсулина снижает 
чувствительность гранулезных кле-
ток и ооцитов к действию ФСГ, тем 
самым ингибируя фолликулогенез 
и созревание ооцитов. Через рецеп-
торы в гипоталамусе и гипофизе он 
вызывает повышение лютеинизи-
рующего  гормона (ЛГ) и  наруше-
ние соотношения ФСГ/ЛГ. Инсулин 
также стимулирует пролиферацию 
тека-клеток яичников, в  которых 
происходят стероидогенез и синтез 
андрогенов, и подавляет активность 
ароматазы, конвертирующей андро-
гены в эстрогены, соответственно 
повышает уровень тестостерона. 
Кроме того, гиперинсулинемия ак-
тивирует продукцию андрогенов 
надпочечниками и ингибирует об-
разование глобулина, связывающего 
половые гормоны (ГСПГ), в печени, 
увеличивая фракцию свободных 
андрогенов. Как следствие, усилива-
ются симптомы гиперандрогенизма 
[43–46].
Все эффекты инсулина опосредова-
ны его внутриклеточными мессенд-
жерами МИ и ДХИ. МИ также обес-
печивает влияние ФСГ на  клетки 
яичника, а ДХИ участвует в стерои-
догенезе. Таким образом, оба изоме-
ра вовлечены в патогенез СПКЯ.
В ряде исследований [47, 48] нагляд-
но продемонстрированы дефекты 
тканевой доступности или измене-
ния метаболизма ИФГ у  женщин 
с  СПКЯ, сопровождающиеся вы-
раженным дефицитом МИ и опос-
редованным с  ним снижением 
образования ДХИ. Возникающий 
недостаток инозитолов усугубля-
ется повышенным клиренсом ДХИ 
с мочой, характерным для пациен-
тов с СПКЯ [47, 49].
По данным систематического обзо-
ра N. Galasis и соавт. [50], снижение 
уровня ДХИ-ИФГ у женщин с СПКЯ 
напрямую коррелирует с развити-
ем инсулинорезистентности и  ги-
перинсулинемии, а  введение ДХИ 
улучшает  гормональные, антро-
пометрические и  метаболические 
параметры, повышая чувствитель-
ность к инсулину и положительно 
влияя на функцию яичников. К де-

фициту инозитолов также может 
приводить недостаточное потреб-
ление пищи, богатой фитиновой 
кислотой – основным источником 
природных инозитолов, в том числе 
в результате ее широко распростра-
ненной обработки по  устранению 
фитатов [5].
Доказано, что применение добавок 
МИ и  ДХИ увеличивает внутри-
клеточное высвобождение фос-
фогликанов инозитола (МИ-ИФГ 
и ДХИ-ИФГ), что сопровождается 
снижением уровня инсулина и ин-
декса HOMА в  крови [7, 51, 52]. 
Восстановление чувствительности 
тканей к инсулину на фоне примене-
ния инозитолов является ключевым 
звеном в улучшении гормональных, 
антропометрических и метаболиче-
ских показателей при заболеваниях, 
обусловленных инсулинорезистент-
ностью, таких как СПКЯ, метаболи-
ческий синдром и сахарный диабет 
2-го типа [1, 3, 53].

Соотношение МИ и ДХИ в яичниках 
при СПКЯ
Как стало известно в  послед-
ние годы, яичники в отличие от дру-
гих органов и тканей (мышцы, пе-
чень, жировая ткань) не могут быть 
инсулинорезистентными и  всегда 
сохраняют нормальную чувстви-
тельность к  инсулину даже при 
наличии системной инсулиноре-
зистентности. На постоянную сти-
муляцию переизбытком инсулина 
они отвечают резко возрастающей 
активностью эпимеразы в  тека-
клетках, превращающей МИ в ДХИ, 
вызывая повышение концентрации 
ДХИ и соответствующее снижение 
МИ. В результате дисбаланс инози-
толов в фолликулярной жидкости 
у больных СПКЯ идет в противопо-
ложном направлении, наблюдаемом 
в  инсулинорезистентных клетках, 
и характеризуется специфическим 
истощением МИ и  перегрузкой 
ДХИ со  снижением соотношения 
МИ/ДХИ до 0,2:1 [12, 15, 54]. Это 
явление было названо парадоксом 
яичников [55] и в настоящее время 
рассматривается как основная при-
чина нарушения функции яичников 
у женщин с СПКЯ.
Выраженный дефицит МИ вызы-
вает снижение ФСГ-сигнализации 
в клетках гранулезы яичников, по-

давление фолликулогенеза и  со-
зревания яйцеклеток [15, 56]. Еще 
больше резистентность фолликулов 
к ФСГ усиливает возрастающая про-
дукция АМГ [57]. Как известно, АМГ 
в большом количестве вырабатыва-
ется в преантральных и небольших 
антральных (до 8 мм) фолликулах, 
их преждевременное созревание 
блокируется за счет подавления 
чувствительности к ФСГ. В зрелых 
антральных фолликулах концент-
рация АМГ резко снижается, уве-
личивается продукция эстрогенов 
и происходит ФСГ-индуцируемый 
рост доминантного фолликула [58, 
59]. Характерное строение яичников 
при СПКЯ с большим количеством 
незрелых фолликулов, не чувстви-
тельных к действию ФСГ, объясняет 
повышение сывороточного уровня 
АМГ [60], расцениваемое как один 
из маркеров заболевания [61]. Яич-
ники женщин с СПКЯ отличаются 
от яичников здоровых женщин и ги-
пертрофированным толстым слоем 
тека-клеток, вырабатывающих боль-
шое количество андрогенов [62]. Ги-
перандрогения является следствием 
как снижения стимулирующего 
влияния ФСГ на активность арома-
тазы, конвертирующей андрогены 
в эстроген, так и дополнительного 
блокирования ее функции высо-
кими концентрациями ДХИ, обна-
руживаемыми в  фолликулярной 
жидкости у  женщин с  СПКЯ [15, 
37, 63]. Кроме того, ДХИ-ИФГ как 
вторичный мессенджер инсули-
на непосредственно стимулирует 
(по кривой «доза – эффект») био-
синтез тестостерона тека-клетками, 
который более чем в  четыре раза 
превышает показатель у здоровых 
женщин [38]. В  результате произ-
водство тестостерона возрастает, 
а уровень эстрогена снижается.
Таким образом, избыток ДХИ не-
благоприятен и может ассоцииро-
ваться со снижением качества оо-
цитов и бластоцист, наблюдаемым 
при высоких концентрациях ДХИ 
в фолликулах яичников [37, 63, 64].
В недавнем исследовании K. Ravanos 
и соавт. [63] впервые показано, что 
увеличение содержания ДХИ в фол-
ликулярной жидкости выше соотно-
шения МИ/ДХИ 70:1 дозозависимо 
снижает качество бластоцист. При 
этом высокие концентрации МИ 
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в  фолликулярной жидкости, нао-
борот, ассоциируются со зрелостью 
фолликула и могут быть потенци-
альными маркерами хорошего ка-
чества ооцитов и бластоцист [1, 52].
Систематический обзор и  мета-
анализ десяти рандомизированных 
клинических исследований (РКИ) 
(n = 573) [65] показал, что в отличие 
от пациентов контрольной группы 
у пациентов основной группы, при-
нимающих МИ, существенно улуч-
шается индекс HOMA (p = 0,0005) 
и повышается уровень эстрадиола 
(p = 0,03). Дополнительный прием 
добавок МИ в течение 3–6 месяцев 
достоверно улучшает функцию яич-
ников, восстанавливает овулятор-
ный менструальный цикл, снижает 
биомаркеры оксидативного стресса, 
а  также нормализует  гормональ-
ные и  метаболические показатели 
у  женщин с  СПКЯ [66]. Лечение 
МИ в протоколах экстракорпораль-
ного оплодотворения (ЭКО) связа-
но со снижением суммарной дозы 
и  длительности назначаемых ре-
комбинантных гонадотропинов, со-
кращением времени индукции ову-
ляции, необходимой для развития 
фолликулов [67, 68], и увеличением 
частоты клинических беременно-
стей [69].
Сравнительный анализ клиниче-
ских эффектов МИ с метформином 
у женщин с СПКЯ показывает со-
поставимое влияние на  такие па-
раметры  гомеостаза, как уровень 
инсулина натощак, индекс HOMA, 
тестостерон, андростендион, ГСПГ 
и индекс массы тела (ИМТ) [70].
В  недавнем РКИ [71] с  помощью 
МИ достигнут более высокий эф-
фект в отношении гликемического 
и  липидного профиля у  женщин 
с СПКЯ. На фоне применения МИ 
также улучшается психическое здо-
ровье женщин, в течение 12 недель 
значительно улучшаются показатели 
шкалы депрессии Бека, опросника 
общего здоровья (GHQ-28), а также 
шкалы депрессии, тревоги и стресса 
(DASS) [72]. При этом МИ в отличие 
от метформина не вызывает каких-
либо побочных эффектов [70, 73].
При синергичном влиянии МИ 
и  метформина по  сравнению 
с  одним метформином у  женщин 
с бесплодием и СПКЯ значительно 
улучшаются индекс НОМА, харак-

теристика менструального цикла 
(длительность менструального 
цикла и менструального кровотече-
ния) и показатель живорождений, 
в  том числе в  циклах стимуляции 
овуляции кломифена цитратом [74].
Применение МИ в течение всей бе-
ременности у женщин с инсулино-
резистентностью не сопровождает-
ся негативным влиянием на течение 
и  исход беременности. При этом 
достоверно снижается риск  раз-
вития  гестационного диабета [75, 
76]. Показано, что использование 
метформина у беременных с СПКЯ 
ассоциируется с избыточным весом 
детей в возрасте до четырех лет [77].
Общая клиническая безопасность 
пищевых добавок МИ подтвержде-
на Управлением по контролю за ка-
чеством пищевых продуктов и ле-
карственных средств США (FDA) 
[78].
Лечение 2  г МИ в  день в  течение 
трех месяцев имеет преимущество 
перед применением комбиниро-
ванных оральных контрацептивов 
(КОК) [79] в  отношении степени 
уменьшения объема яичников, ко-
личества антральных фолликулов, 
сывороточного уровня общего 
тестостерона и  АМГ. Кроме того, 
только в  группе МИ значитель-
но снизились уровни  глюкозы, 
липопротеинов низкой плотности, 
ДГАС, общего холестерина и про-
лактина. Сочетанный прием 4 г МИ 
и КОК женщинами с СПКЯ также 
продемонстрировал более высо-
кую эффективность по сравнению 
с  одними КОК в  лечении клини-
ческого и  биохимического  гипер-
андрогенизма [80]. Вместе с  тем 
эффективность монотерапии ино-
зитолами в  лечении фенотипиче-
ских эффектов гиперандрогенемии, 
таких как гирсутизм, пока контра-
версионна [80–82].
В целом анализ клинических эффек-
тов инозитолов у женщин с СПКЯ 
и  бесплодием в  десяти плацебо-
контролируемых РКИ [83] показал 
значительное улучшение  гормо-
нального профиля, гликемических 
параметров, а  также увеличение 
частоты овуляторных (отношение 
шансов (ОШ) 2,3; 95%-ный дове-
рительный интервал (ДИ) 1,1–4,7) 
и регулярных (ОШ 6,8; 95% ДИ 2,8–
16,6) менструальных циклов.

Согласно международному консен-
сусу 2015  г., использование обоих 
стереоизомеров инозитола МИ 
и ДХИ в программах вспомогатель-
ных репродуктивных технологий 
улучшает качество ооцитов и  эм-
брионов, снижает суммарную дозу 
ФСГ и продолжительность стиму-
ляции в протоколах ЭКО и может 
быть рекомендовано в качестве адъ-
ювантной терапии при бесплодии 
у женщин с СПКЯ [2]. Однако, что 
касается применения МИ в комби-
нации с ДХИ в сравнении с моно-
терапией ДХИ, результаты всесто-
роннего обзора [84] применения 
инозитолов пациентками с  СПКЯ 
в целях улучшения функции яични-
ков, фертильности, метаболических 
и гормональных параметров, участ-
вующих в репродуктивной функции, 
весьма неоднородны. В частности, 
в  одном из  исследований V. Unfer 
и соавт. [85] сравнивали эффекты 
МИ и ДХИ в циклах ЭКО. Установ-
лено, что, несмотря на отсутствие 
различий в общем количестве оо-
цитов, полученных в  результате 
стимуляции в обеих группах, число 
зрелых ооцитов было значительно 
выше в группе женщин, получавших 
добавки МИ, по сравнению с теми, 
кто принимал ДХИ. Кроме того, 
в группе, пациентки которой полу-
чали МИ, наблюдалось увеличение 
среднего числа эмбрионов высшего 
качества и общего числа беременно-
стей по сравнению с группой, при-
нимавшей ДХИ.
R. Isabella и E. Ra� one [86] показа-
ли, что качество ооцитов и эмбрио-
нов при гормональной стимуляции 
яичников прогрессивно ухудшается 
с увеличением дозы ДХИ. В то же 
время комбинированная терапия 
МИ и ДХИ, основанная на физиоло-
гическом плазматическом соотно-
шении 40:1, в отличие от монотера-
пии ДХИ способствует повышению 
качества яйцеклеток и эмбрионов, 
а также частоты наступления бере-
менности в протоколе стимуляции 
яичников у женщин с СПКЯ [87].

Применение МИ и ДХИ 
в соотношении 40:1 у женщин 
с СПКЯ
Яичники у женщин с СПКЯ харак-
теризуются не  только снижением 
общего количества инозитолов, 
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но и нарушением баланса между его 
основными изомерами – МИ и ДХИ. 
Индуцированная инсулином чрез-
мерная эпимеризация МИ в  ДХИ 
истощает запасы МИ и  приводит 
к переизбытку ДХИ, снижая соот-
ношение МИ/ДХИ в  фолликуляр-
ной жидкости до 0,2:1. Для нормаль-
ного функционирования яичников 
у женщин с СПКЯ необходимо вос-
становить физиологические уровни 
обоих стереоизомеров инозитола 
[52, 18].
А. Bevilacqua и соавт. [81] в экспе-
рименте на мышах впервые доказа-
ли, что при СПКЯ при различном 
соотношении MИ/ДХИ (5:1; 20:1; 
40:1; 80:1) эффективность неоди-
накова. Самок-мышей подвергали 
непрерывному воздействию света 
в  течение десяти недель для фор-
мирования андрогенного фенотипа 
яичников с выраженной гипертро-
фией слоя тека-клеток. Последу-
ющее ежедневное лечение мышей 
МИ/ДХИ в молярном соотношении 
40:1 привело к  быстрому и  почти 
полному исчезновению гистологи-
ческих признаков и  клинических 
симптомов СПКЯ. Напротив, дру-
гие коэффициенты МИ/ДХИ были 
менее эффективными, а  высокое 
содержание ДХИ даже имело нега-
тивные последствия. Полученные 
данные полностью подтверди-
лись в клиническом исследовании 
M. Nordio и соавт. [88], в котором 
сравнивали эффективность различ-
ных соотношений МИ/ДХИ у жен-
щин с СПКЯ. Было сформировано 
семь групп по восемь женщин в ка-
ждой. Пациентки каждой  группы 
получали МИ/ДХИ в соотношениях 
0:1; 1:3,5; 2,5:1; 5:1; 20:1; 40:1; 80:1 (2 г 
инозитолов два раза в сутки) в те-
чение трех месяцев. Из всех проте-
стированных составов соотношение 
40:1 наиболее эффективно способ-
ствовало нормализации сывороточ-
ного уровня ЛГ, эстрадиола, проге-
стерона и ГСПГ. Кроме того, у 62,5% 
женщин восстановилась овуляция. 
Соотношения МИ/ДХИ 5:1, 20:1 
и  80:1 индуцировали овуляцию 
только у 12,5, 37,5 и 50% пациенток 
соответственно, а при более высо-
ких концентрациях ДХИ овуляция 
вообще не наступала. При этом вли-
яние на индекс НОМА во всех груп-
пах было одинаковым.

В другом исследовании [89] на фоне 
применения 550 мг МИ и  13,8 мг 
ДХИ в день в течение шести меся-
цев у 46 женщин с СПКЯ и ожире-
нием (ИМТ > 30 кг/м2) достоверно 
улучшились эндокринный и мета-
болический профили относительно 
базовых значений. После комби-
нированной терапии значительно 
снизились индекс НОМА, уровень 
инсулина натощак, концентрация 
ЛГ и свободного тестостерона. При 
этом содержание 17-бета-эстрадио-
ла и ГСПГ в крови возросло. С улуч-
шением гормонального статуса вос-
становилась овуляция.
Аналогичные результаты были по-
лучены и в других клинических ис-
следованиях [84]. В  одном из  них 
у пациенток с ожирением и СПКЯ 
[82], находившихся на разгрузочной 
диете (1200 ккал/сут) и получавших 
дополнительно комплекс МИ/ДХИ 
в  соотношении 40:1 в  суточной 
дозе 1100 мг МИ и  27,5 мг ДХИ 
с 400 мкг фолиевой кислоты, кото-
рая соответствует одной таблетке 
зарегистрированного в РФ препара-
та Актиферт-Гино, в течение шести 
месяцев значительно снизился вес 
и  полностью восстановился регу-
лярный менструальный цикл. Для 
сравнения: на  фоне применения 
только МИ (2 г МИ и 200 мкг фоли-
евой кислоты два раза в день) или 
исключительно разгрузочной диеты 
регулярные менструации возобно-
вились у 80 и 57,2% женщин соот-
ветственно.
Метаанализ девяти РКИ [90] с уча-
стием 247 женщин с СПКЯ, полу-
чавших добавки МИ или МИ с ДХИ 
в соотношении 40:1, и 249 женщин 
без лечения показал, что уже через 
12 недель приема инозитолов значи-
тельно снижаются уровень инсулина 
натощак (р = 0,009) и индекс НОМА 
(р = 0,041), а через 24 недели прие-
ма МИ – уровень ГСПГ (р = 0,026). 
Исследователи считают целесо-
образным назначение МИ для улуч-
шения метаболического профиля 
пациенткам с СПКЯ и рекоменду-
ют избегать эксклюзивных добавок 
ДХИ, ссылаясь на то, что высокие 
дозы ДХИ вредны для яичников 
и созревания яйцеклеток. При этом 
ДХИ не может быть преобразован 
в МИ и усугубляет его дефицит. Со-
хранение физиологического баланса 

между концентрациями МИ и ДХИ 
в  фолликулярной жидкости явля-
ется важным фактором в преодоле-
нии бесплодия у женщин с СПКЯ 
[19]. Тем не менее, как показывают 
результаты клинических исследова-
ний, применение добавок МИ неэф-
фективно у 30–40% женщин с СПКЯ, 
что может быть обусловлено нару-
шением его абсорбции в кишечни-
ке или резистентностью к терапии 
[65, 73]. Одной из причин снижения 
абсорбции МИ может быть конку-
ренция с ДХИ за единый транспор-
тер, осуществляющий транспорт 
инозитолов через кишечный ба-
рьер и  имеющий большее сродст-
во к ДХИ, чем к МИ [91]. Поэтому 
комбинированное введение ДХИ 
с  МИ в  соотношении, превышаю-
щем физиологическое соотноше-
ние двух стереоизомеров в плазме 
крови, ингибирует абсорбцию МИ 
и приводит к более низкой концент-
рации в плазме по сравнению с вве-
дением одного МИ [92]. Снижение 
абсорбции МИ может быть также 
обусловлено ожирением и хрониче-
скими заболеваниями кишечника, 
в  том числе дисбиозом. Сущест-
венное увеличение транспорта МИ 
выявлено при использовании с аль-
фа-лактальбумином, сывороточ-
ным транспортным белком ионов 
металлов (кальция, железа и  др.) 
и витамином D [93]. При добавле-
нии альфа-лактальбумина к  МИ 
у инозитол-резистентных женщин 
с СПКЯ, получавших в предыдущие 
три месяца 2 г МИ в день, через три 
месяца лечения значительно повы-
шается сывороточный уровень МИ, 
улучшается гормональный и липид-
ный профиль, у 86% восстанавлива-
ется овуляторный менструальный 
цикл [94].
Данные исследования продемонст-
рировали новые перспективы в пре-
одолении неэффективности терапии 
инозитолами, нередко обусловлен-
ной плохой кишечной абсорбцией.

Бесплодие у мужчин
В опубликованном экспертном за-
ключении 2020  г.  [3] также было 
показано положительное влияние 
инозитолов на  свойства эякулята 
и в преодолении бесплодия у муж-
чин. Как известно, оксидативный 
стресс отрицательно влияет на ми-
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кросреду яичка и в конечном итоге 
нарушает сперматогенез, повре-
ждает ДНК, снижает подвижность 
и  изменяет морфологию сперма-
тозоидов [95]. Многие аспекты ок-
сидативного стресса обусловлены 
повреждением митохондрий, энер-
гетический потенциал которых ре-
гулируется инозитолами [96, 97]. 
Эксперименты in vitro показали [98, 
99], что инкубация сперматозоидов 
от  пациентов с  олигоастенотера-
тоспермией в  среде с  МИ восста-
навливает структуру митохондрий, 
увеличивает митохондриальный 
мембранный потенциал, а  также 
разрушает аморфный волокнистый 
материал, покрывающий спермато-
зоиды, уменьшая вязкость семенной 
жидкости и повышая подвижность 
сперматозоидов. Таким образом, МИ 
оказывает благотворное влияние 
на морфологию и моторику сперма-
тозоидов, способность к оплодотво-
рению и качество эмбрионов [99]. 
Результаты клинических исследова-
ний также подтвердили полученные 
экспериментальные эффекты МИ 
[100–102].
Снижением подвижности и наруше-
нием морфологии сперматозоидов 
часто обусловлено бесплодие у муж-
чин с метаболическим синдромом, 
сходным по  патогенезу с  СПКЯ 
[103]. Лечение таких пациентов 1 г 
МИ, 30 мг L-карнитина, L-аргинина 
и витамина Е, 55 мкг селена и 200 мкг 
фолиевой кислоты дважды в  день 
в  течение трех месяцев не  только 
повышает уровень тестостерона 
и  чувствительность к  инсулину, 
но и значительно улучшает харак-
теристики эякулята (концентрация 
сперматозоидов, морфология и под-
вижность) [100].
В одном из исследований [104] по-
казано улучшение общей подвиж-
ности сперматозоидов в  посткои-
тальном цервикальном тесте при 
использовании женщинами ваги-
нальных суппозиториев с МИ в пе-
риод периовуляции, что повышает 
вероятность наступления беремен-
ности и при этом не влияет на струк-
турные и биохимические свойства 
цервикальной слизи.
В  России также доступен интим-
ный  гель с  МИ для поддержания 
оплодотворяющей способности 
сперматозоидов (Актиферт-Гель) 

и комплекс для повышения мужской 
фертильности с  МИ, карнитином, 
аргинином, цистеином, селеном, 
цинком, витамином Е и фолиевой 
кислотой Актиферт-Андро.

Основные выводы The Expert Group 
on Inositol – 2020
Мио-инозитол и  D-хиро-инози-
тол являются наиболее важными 
стереоизомерами инозитола. МИ 
может превращаться в ДХИ с помо-
щью специфической эпимеразы под 
контролем инсулина, и их соответ-
ствующие концентрации зависят 
от потребности ткани.
Физиологическое соотношение МИ/
ДХИ составляет 40:1 в плазме и 100:1 
в яичнике.
МИ и ДХИ выполняют различные 
функции в организме, в некоторых 
случаях оказывая противополож-
ные эффекты (высокие концентра-
ции ДХИ в фолликулярной жидко-
сти снижают качество бластоцисты, 
тогда как роль МИ благоприятна).
МИ и ДХИ – сенсибилизаторы ин-
сулина: МИ участвует в клеточном 
поглощении глюкозы, ДХИ – в син-
тезе  гликогена. Кроме того, ДХИ 
влияет на стероидогенез, по кривой 
«доза – эффект» уменьшая экспрес-
сию гена ароматазы, а следователь-
но, преобразование тестостерона 
в эстроген. МИ в яичнике является 
одним из вторичных мессенджеров 
ФСГ.
Доказана эффективность МИ или 
в сочетании с ДХИ в физиологиче-
ском соотношении 40:1 при лечении 
СПКЯ.
Установлено, что комбинация МИ 
и альфа-лактальбумина увеличива-
ет кишечную абсорбцию и терапев-
тические эффекты МИ.
Управление по контролю за качест-
вом пищевых продуктов и лекарст-
венных средств США включило 
МИ в  перечень общепризнанных 
безопасных соединений.

Заключение
Имеющиеся в настоящее время дан-
ные подтверждают важную роль 
недостатка МИ и ДХИ – основных 
стереоизомеров инозитола в пато-
генезе заболеваний, обусловленных 
инсулинорезистентностью, в  том 
числе СПКЯ. Кроме поступления 
с пищей они синтезируются в поч-

ках, печени, яичках, молочной же-
лезе и  мозге. Инозитолы входят 
в  состав фосфолипидов всех кле-
точных мембран и  являются од-
ними из  основных органических 
осмолитов. Синтез МИ и  его по-
следующая трансформация в ДХИ 
зависят от  потребности ткани 
и строго контролируются инсули-
ном. В плазме крови соотношение 
МИ/ДХИ составляет 40:1, тогда как 
в фолликулярной жидкости – 100:1. 
Оба стереоизомера являются сен-
сибилизаторами инсулина и реали-
зуют его различные эффекты: МИ 
участвует в  клеточном поглоще-
нии глюкозы, ДХИ – в синтезе гли-
когена. Кроме того, ДХИ влияет 
на стероидогенез, а МИ относится 
к  одним из  вторичных мессенд-
жеров ФСГ в  яичнике. МИ через 
фактор транскрипции PPAR-гамма 
в адипоцитах участвует в регуляции 
углеводного обмена.
Яичники у женщин с СПКЯ харак-
теризуются не только снижением со-
держания общего уровня инозито-
лов, но и нарушением баланса между 
его основными изомерами  – МИ 
и  ДХИ. Индуцированная инсули-
ном чрезмерная эпимеризация МИ 
в ДХИ истощает запасы МИ и при-
водит к переизбытку ДХИ, снижая 
соотношение МИ/ДХИ в фоллику-
лярной жидкости до 0,2:1.
Экспериментальные и  клиниче-
ские исследования показали, что 
МИ или МИ с ДХИ в пропорции 
40:1, соответствующей физиоло-
гическому содержанию в  плазме 
крови, целесообразно применять 
при метаболических,  гормональ-
ных и  репродуктивных наруше-
ниях у  женщин с  СПКЯ. Опти-
мальной терапевтической схемой, 
клинически апробированной 
у женщин с СПКЯ, признана  ком-
бинация МИ и  ДХИ в  соотноше-
нии 40:1 с  общим суточным по-
треблением инозитолов от 1 до 4 г 
в течение трех или шести месяцев.
Несмотря на необходимость прове-
дения дальнейших более масштаб-
ных исследований в этом направле-
нии, уже на данном этапе очевидно, 
что инозитолы могут занять достой-
ное место среди инсулин-сенсиби-
лизирующих препаратов благодаря 
эффективности и  отсутствию по-
бочных эффектов.  
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� e article presents key data on the physiology of inositols in the body, their pathogenetic role in the development 
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Клинический опыт коррекции 
эндотелиальной дисфункции на этапе 
подготовки к беременности больных 
синдромом поликистозных яичников

В статье представлены данные литературы, демонстрирующие наличие 
эндотелиальной дисфункции у больных синдромом поликистозных 
яичников (СПКЯ) и объясняющие ее происхождение. Аргументирована 
целесообразность медикаментозной коррекции дисфункции эндотелия 
у пациенток, планирующих беременность. Представлен клинический 
опыт применения сулодексида у больных СПКЯ с осложненным течением 
беременности в анамнезе.
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Патогенез эндотелиальной 
дисфункции
Синдром поликистозных яични-
ков (СПКЯ)  – одно из  наиболее 
распространенных полигенных 
эндокринных расстройств репро-
дуктивной системы. Распростра-
ненность заболевания варьирует-
ся от 6 до 20% [1, 2].
Диагноз СПКЯ предполагает 
наличие симптомов минимум 
двух из  трех кластеров: олиго/
ановуляция, гиперандрогенизм, 
поликистозная морфология яич-
ников – при исключении других за-
болеваний, связанных с гиперан-
дрогенизмом и(или) ановуляцией 
[1]. На основании различных соче-
таний диагностических критериев 
выделяют четыре фенотипа СПКЯ: 
классический фенотип А (гипер-
андрогенизм, олиго/ановуляция 
и поликистозная морфология яич-

ников), ановуляторный фенотип 
B (гиперандрогенизм и  ановуля-
ция), овуляторный фенотип С (ги-
перандрогенизм и поликистозная 
морфология яичников) и неандро-
генный фенотип D (олиго/анову-
ляция и поликистозная морфоло-
гия яичников).
Помимо эндокринных нарушений 
для пациенток с СПКЯ характер-
но наличие множественных ме-
таболических альтераций, кото-
рые определяют риск  сахарного 
диабета и  сердечно-сосудистых 
заболеваний у  данной категории 
больных. Самый неблагоприят-
ный метаболический профиль 
встречается у пациенток с феноти-
пами А и B [3]. Повышение риска 
сердечно-сосудистых заболеваний 
у больных СПКЯ обусловлено эн-
дотелиальной дисфункцией [4], 
возникающей в  результате дли-

тельной персистенции факторов, 
влияющих на  состояние сосуди-
стой стенки.
Эндотелий отвечает за множест-
во функций сосудистой стенки 
и  проявляет активность за счет 
синтеза и  секреции ряда медиа-
торов, регулируя вазоконстрик-
торные/вазодилататорные, тром-
богенные/антитромбогенные 
и другие свойства сосудов. В нор-
мальных условиях антикоагулянт-
ная и антитромботическая актив-
ность эндотелия преобладает над 
прокоагулянтной. Под действием 
повреждающих факторов функ-
ции эндотелия нарушаются, что 
сопровождается изменением со-
судистого тонуса, проницаемости, 
увеличением прокоагулянтной, 
проагрегантной, антифибрино-
литической и провоспалительной 
активности.
К факторам, оказывающим повре-
ждающее влияние на  эндотелий, 
относятся механические травмы, 
вирусы, липополисахаридные 
фрагменты бактерий, иммунные 
комплексы, провоспалительные 
цитокины, активные формы кис-
лорода, эндо- и экзотоксины, ли-
попротеины низкой плотности, 
гомоцистеин и др. При эндокрин-
ных заболеваниях, в  том числе 
СПКЯ, в качестве факторов эндо-
телиальной дисфункции выступа-
ют гипергликемия, инсулиноре-
зистентность, гиперинсулинемия, 
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дислипидемия, гипоэстрогения 
и гиперандрогения.
Развитие эндотелиальной дис-
функции у  больных ожирением 
может происходить независимо 
от  наличия метаболических аль-
тераций – ее патогенез обеспечи-
вает гиперпродукция активных 
форм кислорода (АФК) и прово-
спалительных цитокинов [5]. АФК 
обладают высокой повреждающей 
способностью, провоцируя раз-
витие окислительного стресса [6]. 
У пациенток с ожирением уровень 
АФК повышен, что коррелирует 
с микрососудистой эндотелиаль-
ной дисфункцией [7]. Сниженная 
биодоступность оксида азота (NO) 
на фоне ожирения, возникающая 
из-за дефицита регулятора эндо-
телиальной NO-синтазы (еNOS) 
кавеолина 1 либо усиленной экс-
прессии еNOS, нарушает физиоло-
гический баланс между NO и су-
пероксидом кислорода, приводя 
к повреждению клеток эндотелия, 
снижению связывания тромбина 
и  активации антикоагулянтных 
факторов, повышению адгезии 
и агрегации тромбоцитов [8, 9].
В  патогенезе эндотелиальной 
дисфункции рассматривается не-
зависимое участие адипокинов, 
таких как лептин, адипонектин, 
резистин, ретинол-связывающий 
белок 4 и висфатин. У пациенток 
с  СПКЯ отмечается увеличение 
секретируемого адипоцитами 
висфатина, которое прямо корре-
лирует со снижением эндотелий-
зависимой дилатации плечевой 
артерии [10]. Пациентки с СПКЯ 
также отличаются повышенной 
экспрессией сосудистого эндоте-
лиального фактора роста и  мат-
риксной металлопротеиназы 9, 
которые также связывают с  уве-
личением риска эндотелиальной 
дисфункции [11].
В ряде исследований продемонст-
рировано повышение таких марке-
ров эндотелиальной дисфункции, 
как асимметричный диметиларги-
нин (ADMA), ингибитор актива-
тора плазминогена 1 (PAI-1), моле-
кулы адгезии sVCAM-1 и sICAM-1, 
у женщин с СПКЯ по сравнению 
с  контрольной группой [12–14]. 
Уровни перечисленных маркеров 
часто коррелируют с метаболиче-

скими компонентами заболевания. 
Например, концентрация ADMA 
напрямую связана с уровнями три-
глицеридов, инсулина и  индекса 
инсулинорезистентности НОMA-
IR. Наличие ожирения отягощает 
нарушения, регистрируются более 
высокие уровни ADMA и  PAI-1, 
связь с  повышенным НОМА-IR 
и  уровнями инсулина у  больных 
СПКЯ.
Биохимическим маркером эндоте-
лиальной дисфункции при СПКЯ 
служит повышение в плазме крови 
уровней эндотелина 1 (ЭТ-1)  – 
мощного вазоконстриктора, вы-
рабатываемого поврежденным 
эндотелием [15]. Секретируемый 
через базолатеральный компарт-
мент эндотелиальных клеток 
ЭТ-1 оказывает сосудосуживаю-
щий эффект на гладкомышечные 
стенки сосудов, действуя через 
два типа рецепторов – ETA и ETB. 
Экспрессия ETB обнаружена также 
в эндотелии, где рецептор опосре-
дует вазодилатацию путем взаи-
модействия с оксидом азота (NO) 
и простациклином.
В условиях нормальной функции 
эндотелия ЭТ-1 стимулирует се-
крецию NO через ETB-рецепторы 
[16]. Высокие уровни ЭТ-1 спо-
собствуют быстрому насыщению 
ETB-рецепторов в эндотелиоцитах, 
и  избыток медиатора действует 
на  рецепторы гладкомышечных 
клеток, индуцируя вазоконстрик-
цию. Существуют гендерные раз-
личия экспрессии ETB: для мужчин 
характерна преимущественная 
экспрессия на гладкомышечных 
клетках сосудистой стенки, для 
женщин – в эндотелии. В резуль-
тате у мужчин данный тип рецеп-
торов опосредует вазоконстрик-
цию, у женщин – вазодилатацию. 
Повышенный уровень андрогенов 
у  пациенток с  СПКЯ способст-
вует реализации эффектов ЭТ-1 
по мужскому типу, приводя к ва-
зоконстрикции. Подавление ан-
дрогенной продукции улучшает 
эндотелий-зависимую вазодила-
тацию у пациенток с СПКЯ [17].
Связь эндотелиальной дисфунк-
ции с  гиперандрогенией про-
слеживается и  в других аспек-
тах. В  исследовании с  участием 
83 женщин выявлены повышение 

уровней ADMA у пациенток с ги-
перандрогенизмом и прямая кор-
реляция этого маркера эндотели-
альной дисфункции с  уровнями 
свободного тестостерона.
На основании ряда исследований 
свободный тестостерон признан 
независимым предиктором эндо-
телиальной дисфункции у  жен-
щин [10]. Важно, что именно боль-
ные СПКЯ оказываются особо 
уязвимы в  связи с  возможным 
негативным влиянием избытка 
андрогенов на сосуды: инсулино-
резистентность и гиперинсулине-
мия усугубляют ситуацию ввиду 
увеличения синтеза тестостерона 
яичниками и снижения секреции 
глобулина, связывающего половые 
гормоны (ГСПГ) [18–20].
Дополнительным фактором риска 
эндотелиальной дисфункции 
у  больных СПКЯ служит сниже-
ние продукции эстрадиола. У жен-
щин с  сохраненной овуляцией 
максимальная эндотелий-зависи-
мая вазодилатация наблюдается 
в поздней фолликулярной и сред-
ней лютеиновой фазах, которые 
отличаются ростом эстрогенной 
секреции [21, 22]. Нерегулярные 
менструальные циклы, наруше-
ния фолликулогенеза и  ановуля-
ция, характерные для СПКЯ, со-
пряжены со снижением секреции 
эстрадиола, что негативно влияет 
на функцию эндотелия. У женщин 
с избыточной массой тела и ожи-
рением независимо от овариаль-
ной дисфункции отмечается более 
высокая амплитуда колебаний 
уровней половых гормонов, что 
также может дестабилизировать 
эндотелий [23]. Наконец, наблю-
даемое при СПКЯ изменение со-
отношения между эстрадиолом 
и  эстроном, вероятно, является 
фактором, влияющим на наруше-
ния функциональной активности 
эндотелиоцитов. Однако эффек-
ты повышенного уровня эстрона 
в отношении эндотелия недоста-
точно изучены [24].
У  молодых женщин нарушения 
функции эндотелия обычно носят 
компенсированный характер 
и крайне редко проявляются кли-
нически. Но в условиях дополни-
тельной нагрузки на  эндотелий 
они могут манифестировать со-

Клиническая практика



38
Эффективная фармакотерапия. 28/2020

судистыми осложнениями. Яркий 
пример такой дополнительной на-
грузки – беременность.
При физиологической беремен-
ности наблюдается закономерное 
увеличение коагуляционного по-
тенциала, которое проявляется 
ростом уровней прокоагулянтных 
факторов на  фоне снижения фи-
бринолитической и антикоагулянт-
ной активности крови [25]. Эндоте-
лий, испытывающий постоянный 
стресс, может не справиться с до-
полнительной прокоагулянтной 
нагрузкой и  сформировать такие 
клинически значимые осложне-
ния гестации, как привычный вы-
кидыш, синдром задержки роста 
плода, преэклампсия, прежде-
временная отслойка нормально 
расположенной плаценты, пре-
ждевременные роды. Ранние до-
клинические потери беременности, 
которые часто трактуются как бес-
плодие, неудачи экстракорпораль-
ного оплодотворения и  осложне-
ния программ вспомогательных 
репродуктивных технологий (ВРТ) 
в виде синдрома гиперстимуляции 
яичников, также связывают с эндо-
телиальной дисфункцией.
Важно понимать, что эндотели-
альная дисфункция определяет 
риск  снижения фертильности 
и акушерских осложнений на на-
чальных этапах беременности  – 
в  период имплантации и  ранней 
плацентации. В неблагоприятных 
сосудистых условиях инвазия 
трофобласта не  сопровождается 
полноценной перестройкой спи-
ральных артерий эндометрия, 
в результате чего они становятся 
чувствительными к  гемодинами-
ческим изменениям в  организме 
матери. Дисфункция эндотелия 
на  уровне ворсин хориона при-
водит к  нарушению целостности 
щеточной каймы и  избыточной 
секреции тромбоксана А2, акти-
вации XII-фактора свертывания 
крови, что инициирует внутрен-
ний путь коагуляции в  межвор-
синчатом пространстве. На фоне 
нарушений плацентарной перфу-
зии отмечается редукция синтеза 
трофобластом и  фетоплацентар-
ным комплексом простациклина, 
протеина С,  протеина S и  анти-
тромбина III. Как следствие – от-

ложение фибрина, развитие эн-
дотелиоза почечных клубочков, 
гипертензии и синдрома диссеми-
нированного внутрисосудистого 
свертывания [26].
Логично предположить, что у па-
циенток с  СПКЯ эндотелиальная 
дисфункция определяет риск геста-
ционных осложнений и, вероятно, 
ухудшает исходы программ ВРТ, 
увеличивает риск  развития син-
дрома гиперстимуляции яичников, 
а также вносит вклад в снижение 
фертильности. Исходя из  этого 
представляется актуальным прове-
дение преконцепционной коррек-
ции эндотелиальной дисфункции 
у данного контингента больных.

Преконцепционная коррекция 
эндотелиальной дисфункции
Средств, предназначенных для вы-
полнения этой задачи, к  сожале-
нию, немного. Целенаправленным 
действием на эндотелий обладает 
препарат класса гликозаминогли-
канов группы гепаран-сульфатов 
сулодексид. В состав сулодексида 
входят два гликозаминогликана – 
быстродвижущаяся гепаринопо-
добная фракция и дерматан суль-
фат, характеризуемые высокой 
степенью тропности к эндотелию 
сосудов, аффинностью к  анти-
тромбину III и кофактору гепари-
на II [27].
Механизм антитромботического 
действия сулодексида заключает-
ся в  ингибировании активности 
факторов Ха и IIа, а также инги-
бировании адгезии тромбоцитов. 
Препарат уменьшает синтез фи-
бриногена и стимулирует фибри-
нолитическую активность за счет 
повышения секреции тканевого 
активатора плазминогена (t-PA) 
и ингибирования секреции PAI-1. 
Ангиопротективное действие 
обусловлено восстановлением це-
лостности и функциональной ак-
тивности эндотелиальных клеток, 
повышением толщины базальной 
мембраны эндотелия, усилением 
синтеза простациклина. Лекарст-
венное средство характеризуется 
гиполипидемическим эффектом 
благодаря усилению экспрессии 
фермента липопротеинлипазы, 
что способствует снижению уров-
ня липидов в  крови. Сулодексид 

благоприятно влияет на  восста-
новление функции сосудистой 
стенки, тромборезистентного по-
тенциала эндотелия, воздействует 
на реологические свойства крови 
путем уменьшения ее вязкости. 
Высокий профиль безопасности 
сулодексида и накопленный опыт 
его применения с целью улучше-
ния функции эндотелия у различ-
ных категорий больных [28, 29] по-
зволяют рекомендовать препарат 
для использования в рамках пре-
гравидарной подготовки у  жен-
щин группы риска.

Первый клинический опыт 
применения сулодексида 
у больных СПКЯ на этапе 
прегравидарной подготовки
В  настоящее время под нашим 
наблюдением находятся девять 
пациенток в  возрасте 26–36 лет 
(средний возраст – 28,7 ± 2,4 года) 
с установленным диагнозом СПКЯ. 
Критериями включения пациенток 
в исследование служили:
 ■ установленный диагноз СПКЯ;
 ■ осложненное течение беремен-

ности в прошлом;
 ■ планирование беременности.

Из исследования исключались па-
циентки с  наличием очевидных 
причин невынашивания беремен-
ности, в том числе антифосфоли-
пидным синдромом и полиморфиз-
мом генов свертывающей системы 
крови, ассоциированным с  высо-
ким тромботическим риском.
Диагноз СПКЯ устанавливали 
на  основании наличия не  менее 
двух из  трех кластеров (хрони-
ческая олиго/ановуляция, гипер-
андрогенизм, поликистозная 
морфология яичников) после 
исключения других причин ги-
перандрогенизма и  ановуляции. 
На этапе скрининга с целью отбора 
пациенток с высоким риском эн-
дотелиальной дисфункции прово-
дилось комплексное клинико-ла-
бораторное обследование: анализ 
анамнестических данных, общий 
физикальный осмотр, исследова-
ние показателей углеводного, жи-
рового обмена и определение гор-
монального профиля крови.
Все девять пациенток предста-
вили медицинские документы, 
подтверждавшие осложнения 
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в течении беременности, потенци-
ально связанные с  эндотелиаль-
ной дисфункцией. У пяти женщин 
в  анамнезе отмечалось по  одной 
беременности, у четырех – две бе-
ременности. Из 13 беременностей 
восемь (61,5%) завершились само-
произвольным выкидышем в пер-
вом триместре. Две беременности 
(15%) завершились преждевре-
менными родами, течение трех 
осложнилось синдромом задер-
жки развития плода, двух – пре-
эклампсией.
В ходе обследования у всех паци-
енток установлены СПКЯ-феноти-
пы А и B, ассоциированные с ги-
перандрогенизмом и ановуляцией. 
Следует отметить, что именно эти 
фенотипы отличаются неблаго-
приятным профилем метаболи-
ческого риска [3]. Нарушения 
углеводного и липидного обмена 
являются факторами риска разви-
тия эндотелиальной дисфункции. 
Индекс массы тела соответство-
вал идеальным значениям у пяти 
(55,5%) пациенток, избыточная 
масса тела (25–29,9 кг/м2) имела 
место у  трех (33,3%) женщин. 
У  одной пациентки выявлено 
морбидное ожирение. Инсулино-
резистентность, установленная 
косвенно, на основании подсчета 
индекса HOMA-IR, отмечалась 
у  пяти (55,5%) женщин. Только 
одна из  них имела нормальную 
массу тела. Дислипидемия зафик-
сирована у  семи (77,8%) пациен-
ток, в том числе у всех пациенток 

с нормальной массой тела. Таким 
образом, у всех включенных в ис-
следование пациенток выявлены 
метаболические факторы риска 
эндотелиальной дисфункции.
С  целью коррекции предполага-
емой субклинической эндотели-
альной дисфункции и предупреж-
дения осложнений гестации все 
пациентки в период прегравидар-
ной подготовки помимо тради-
ционных мероприятий, включая 
использование витаминно-ми-
неральных комплексов, получа-
ли препарат сулодексид (Вессел® 
Дуэ Ф) 250 ЛЕ дважды в сутки в те-
чение месяца до и месяц на фоне 
стимуляции яичников.
Две пациентки не завершили пла-
нируемый двухмесячный курс 
ввиду наступления беременности 
в течение первого месяца приема 
препарата, по  факту биохимиче-
ского подтверждения беремен-
ности сулодексид был отменен. 
У четырех женщин беременность 
наступила на  фоне стимуляции 
яичников кломифена цитратом, 
у одной – при использовании ре-
комбинантного фоллитропина. 
Две пациентки с дополнительны-
ми факторами бесплодия (1 – труб-
ный фактор, 1 – мужской фактор) 
участвовали в программах ВРТ.
Одна беременность, получен-
ная в результате ВРТ, прервалась 
на раннем сроке (биохимическая 
беременность). Течение бере-
менности в пяти (55,5%) случаях 
осложнилось угрозой самопроиз-

вольного выкидыша, которая была 
преодолена с  помощью повыше-
ния суточной дозы прогестагенов. 
Три беременности завершились 
своевременно самопроизволь-
ными родами, без осложнений. 
У  пяти женщин беременности 
прогрессируют, отклонений в  их 
течении во втором триместре 
не зафиксировано.
Предварительные данные де-
монстрируют вероятную поль-
зу от  применения сулодексида 
у  больных СПКЯ с  высоким ри-
ском гестационных осложнений. 
Обоснованием для преконцепци-
онной коррекции эндотелиальной 
дисфункции могут служить фено-
типические особенности СПКЯ 
(сочетание гиперандрогенизма 
и  ановуляции) и  наличие допол-
нительных метаболических ком-
понентов, в  совокупности повы-
шающие риск эндотелиоза [8, 24].
Сулодексид демонстрирует высо-
кую клиническую эффективность 
в  коррекции эндотелиальной 
дисфункции и профилактике со-
судистых осложнений гестации. 
Хорошая переносимость и  без-
опасность препарата позволяют 
назначать его в целях амбулатор-
ного лечения без дополнительного 
контроля параметров гемостаза.
Продолжение исследований 
по  применению сулодексида по-
может определить его место 
в  преконцепционной подготовке 
больных с высоким риском эндо-
телиальной дисфункции.  
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У подавляющего большинства женщин период менопаузального перехода и ранняя постменопауза 
сопровождаются выраженным климактерическим синдромом. Рассмотрению аспектов менопаузы, 
возможностей своевременно назначенной менопаузальной гормональной терапии, направленной 
на купирование климактерических симптомов, повышение качества жизни и снижение риска развития 
болезней старения, был посвящен круглый стол, организованный в рамках XXI Всероссийского 
научно-образовательного форума «Мать и дитя».

Менопауза или менооптимизм: 
современная концепция активного долголетия 

Профессор, д.м.н. 
С.В. Юренева

МГТ и альтернативная терапия климактерического синдрома: 
как применить результаты клинических исследований 
в реальной клинической практике 

Ведущий научный сотрудник 
отделения  гинекологиче-
ской эндокринологии ФГБУ 

«НМИЦ акушерства, гинекологии 
и  перинатологии имени акаде-
мика В.И. Кулакова» Минздрава 
России, д.м.н., профессор Свет-
лана Владимировна ЮРЕНЕВА 
сфокусировала свое выступление 
на  объединенном анализе иссле-
дований эффективности и  без-
опасности ультра- и низкодозовой 
комбинированной менопаузаль-
ной гормональной терапии (МГТ) 
(Фемостон® мини и  Фемостон® 
конти) у женщин в постменопаузе, 
а также на результатах исследова-

ния Pineamin-HRT и их значимо-
сти в реальной клинической пра-
ктике.
Как известно, у россиянок возраст 
наступления менопаузы составля-
ет 49–51 год. Около 75% женщин 
в  возрасте 45–55 лет предъявля-
ют жалобы на  приливы, причем 
в 28,5% случаев средней и тяжелой 
степени. Как правило, вазомо-
торные симптомы (приливы, пот-
ливость, озноб) чаще возникают 
в  позднем периоде менопаузаль-
ного перехода и особенно выраже-
ны в ранней постменопаузе. Без-
условно, вазомоторные симптомы 
продолжительностью в  среднем 
7,4  года существенно снижают 
качество жизни женщин.
В пери- и постменопаузе вазомо-
торные симптомы ассоциируются 
с нарушением сна, раздражитель-
ностью, неспособностью кон-
центрировать внимание, плохим 
самочувствием. Кроме того, ва-
зомоторные симптомы являются 
ранними предвестниками риска 
сердечно-сосудистых событий, 

остеопоротических переломов, 
снижения когнитивных функций. 
Сегодня МГТ считается наиболее 
эффективным и  безальтернатив-
ным терапевтическим методом 
уменьшения выраженности вазо-
моторных симптомов и профилак-
тики тяжелых хронических забо-
леваний1–4.
МГТ назначается строго по  по-
казаниям. Основные из них – ва-
зомоторные симптомы с  изме-
нением настроения/нарушением 
сна, профилактика остеопороза 
у  женщин с  повышенным ри-
ском остеопоротических перело-
мов,  генитоуринарный синдром, 
сексуальная дисфункция, пре-
ждевременная и  ранняя мено-
пауза, в  том числе из-за двусто-
ронней овариэктомии, низкое 
качество жизни, обусловленное 
климактерием, включая артрал-
гию и мышечную боль5.
Среди абсолютных противопока-
заний для назначения МГТ прежде 
всего выделяют рак молочной же-
лезы (РМЖ) и эндометрия, тяже-

1 � e NAMS 2017 Hormone � erapy Position Statement Advisory Panel. � e 2017 hormone therapy position statement of � e North American 
Menopause Society // Menopause. 2017. Vol. 24. № 7. P. 728–753.
2 � urston R.C., Sutton-Tyrrell K., Everson-Rose S.A. et al. Hot  ́ashes and subclinical cardiovascular disease: � ndings from the Study of Women's 
Health Across the Nation Heart Study // Circulation. 2008. Vol. 118. № 12. P. 1234–1240.
3 Crandall C.J., Aragaki A., Cauley J.A. et al. Associations of menopausal vasomotor symptoms with fracture incidence // J. Clin. Endocrinol. 
Metab. 2015. Vol. 100. № 2. P. 524–534.
4 Maki P.M. Verbal memory and menopause // Maturitas. 2015. Vol. 82. № 3. P. 288–290.
5 Менопауза и климактерическое состояние у женщины. Клинические рекомендации. М., 2016.

Медицинский форум



43
Акушерство и гинекология

Круглый стол 

лую дисфункцию печени и порфи-
рию, а также менингиому, которая 
является абсолютным противопо-
казанием для назначения гестаге-
нов. При назначении МГТ помимо 
абсолютных противопоказаний 
следует учитывать и ряд относи-
тельных: миому матки/эндоме-
триоз, мигрень, венозный тромбоз 
и  эмболию, семейную  гипертри-
глицеридемию, желчнокаменную 
болезнь, эпилепсию.
Безопасность МГТ имеет не мень-
шее значение, чем ее эффек-
тивность, поэтому женщины 
в постменопаузе должны исполь-
зовать минимально оптималь-
ную дозу  гормональных препа-
ратов. Согласно отечественным 
клиническим рекомендациям 
(2016 г.), дозу препарата необхо-
димо титровать до самой низкой 
эффективной дозы, поскольку 
низко- и  ультранизкодозовые 
пероральные эстрогены так же 
эффективны, как стандартные 
дозы МГТ, но  характеризуются 
более благоприятным профилем 
безопасности.
Профессор С.В. Юренева уточни-
ла, что женщинам в  переходном 
периоде и  перименопаузе с  аме-
нореей от шести и более месяцев 
назначается циклический режим 
комбинированной терапии эстро-
ген-гестагенными препаратами 
в  низкодозовой и  стандартной 
форме: эстрадиол 1 мг/дидроге-
стерон 10 мг (Фемостон® 1) с воз-
можным последующим переходом 
на эстрадиол 2 мг/дидрогестерон 
10 мг (Фемостон® 2).
При длительности постменопа-
узы 12 месяцев и более терапию 
эстроген-гестагенными препара-
тами назначают в  непрерывном 

режиме без менструальноподоб-
ного кровотечения: эстрадиол 
1 мг/дидрогестерон 5 мг (Фе-
мостон® конти) или эстрадиол 
0,5 мг/дидрогестерон 2,5 мг (Фе-
мостон® мини). В случае гистер-
эктомии проводят монотерапию 
эстрогенами в непрерывном ре-
жиме6.
Эффективность и  безопасность 
МГТ препаратами Фемостон® 
конти и Фемостон® мини изучали 
в ряде исследований. Так, в много-
центровом двойном слепом ран-
домизированном исследовании 
участвовали 313 женщин в пост-
менопаузе с  тяжелым климакте-
рическим синдромом. Они были 
рандомизированы на три группы. 
Пациентки первой  группы полу-
чали Фемостон® мини (эстрадиол 
0,5 мг/дидрогестерон 2,5 мг), паци-
ентки второй – Фемостон® конти 
(эстрадиол 1 мг/дидрогестерон 
5  мг). В  третьей  группе назнача-
ли плацебо (три цикла) с  после-
дующим переходом на Фемостон® 
мини. Длительность терапии со-
ставила 52 недели7.
Согласно полученным данным, 
на фоне применения обоих эстро-
ген-гестагенных препаратов зна-
чительно снизилось количество 
умеренных и тяжелых приливов. 
Прием препарата Фемостон® мини 
ассоциировался с высокой часто-
той аменореи и хорошим профи-
лем переносимости: среднее ко-
личество дней с кровотечениями 
в  группе Фемостона мини было 
в  два раза меньше, чем в  группе 
Фемостона конти.
В  открытом многоцент ро-
вом исследовании оценивали 
безопасность непрерывной те-
рапии препаратом Фемостон® 

мини в  отношении эндометрия 
у  446  женщин в  постменопаузе 
с климактерическим синдромом 
и  интактной маткой. Длитель-
ность терапии составила 52 не-
дели8. Результаты исследования 
продемонстрировали эффек-
тивность и  хороший профиль 
безопасности ультранизкодозо-
вого препарата Фемостон® мини: 
общая частота аменореи соста-
вила 68%, у 14% пациенток имели 
место один-два случая кровяных 
выделений. Только у одной жен-
щины отмечалась простая гипер-
плазия эндометрия.
Полученные данные позволили 
сделать вывод, что непрерывный 
прием препарата Фемостон® мини 
эффективно защищает эндоме-
трий у  женщин в  постменопаузе 
с благоприятным показателем ча-
стоты аменореи.
В  2020  г.  был опубликован объ-
единенный анализ регистраци-
онных исследований по  оценке 
эффективности и  безопасности 
препарата Фемостон® мини9. Оцен-
ка проводилась с  учетом возра-
ста пациенток (от  45 до 55 лет 
и от 55 лет и старше), длительно-
сти менопаузы (от  > 12 месяцев 
до < 60 месяцев и  от ≥ 60 меся-
цев), индекса массы тела (ИМТ) 
(< 25, от 25 до < 30, ≥ 30 кг/м2).
Объединенный анализ пока-
зал преимущество непрерывно-
го приема препарата Фемостон® 
мини: зафиксирована статисти-
чески значимая разница в эффек-
тивности снижения приливов 
по  сравнению с  плацебо во всех 
исследуемых подгруппах. Наилуч-
ший ответ на ультранизкодозовую 
терапию препаратом Фемостон® 
мини продемонстрировали жен-

6 Sturdee D.W., Pines A., International Menopause Society Writing Group, Archer D.F. et al. Updated IMS recommendations on postmenopausal 
hormone therapy and preventive strategies for midlife health // Climacteric. 2011. Vol. 14. № 3. P. 302–320.
7 Stevenson J.C., Durand G., Kahler E., Pertyński T. Oral ultra-low dose continuous combined hormone replacement therapy with 0.5 mg 
17β-oestradiol and 2.5 mg dydrogesterone for the treatment of vasomotor symptoms: results from a double-blind, controlled study // Maturitas. 
2010. Vol. 67. № 3. P. 227–232.
8 Bergeron C., Nogales F.F., Rechberger T. et al. Ultra low dose continuous combined hormone replacement therapy with 0.5mg 17beta-oestradiol 
and 2.5mg dydrogesterone: protection of the endometrium and amenorrhoea rate // Maturitas. 2010. Vol. 66. № 2. P. 201–205.
9 Tsiligiannis S., Wick-Urban B.C., van der Stam J., Stevenson J.C. E¥  cacy and safety of a low-dose continuous combined hormone replacement 
therapy with 0.5 mg 17β-estradiol and 2.5 mg dydrogesterone in subgroups of postmenopausal women with vasomotor symptoms // Maturitas. 
2020. Vol. 139. P. 20–26.
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щины старше 55 лет с длительно-
стью постменопаузы более пяти 
лет с  нормальной и  избыточной 
массой тела.
Согласно метаанализу общей вы-
борки для оценки безопасности, 
терапия ультранизкими дозами 
эстрадиола/дидрогестерона хоро-
шо переносилась во всех подгруп-
пах, не выявлено ни одного случая 
РМЖ по  данным маммографии, 
зарегистрирован один случай 
простой гиперплазии эндометрия. 
Минимальное число дней с крово-
течениями отмечалось у женщин 
с продолжительностью менопаузы 
более пяти лет.
Таким образом, результаты мета-
анализов подтвердили эффектив-
ность и благоприятный профиль 
безопасности ультранизкодозо-
вой терапии препаратом Фемо-
стон® мини в разных терапевтиче-
ских группах.
Сотрудники отделения гинеколо-
гической эндокринологии НМИЦ 
акушерства, гинекологии и пери-
натологии им. акад. В.И. Кулакова 
провели исследование, результаты 
которого, по  мнению докладчи-
ка, могут помочь практическим 
врачам при ведении пациенток 
с  климактерическим синдромом. 
В открытом проспективном ран-
домизированном контролируе-
мом клиническом исследовании 
комбинированной терапии, вклю-
чавшей комплекс низкомолеку-
лярных полипептидных фракций 
(PPG-пептиды) и  низкодозовый 
эстроген-гестагенный препарат 
Фемостон® конти, участвовали 
35 пациенток возрасте 45–59 лет 
с ИМТ ≤ 30,0 кг/м2, естественной 
менопаузой не менее 12 месяцев10. 
У всех пациенток имела место ме-
нопауза с тяжелыми проявления-
ми климактерического синдрома 
(> 20 баллов по шкале Грина). Па-
циентки были рандомизированы 
на  две  группы. В  первой  группе 
назначали монотерапию препа-
ратом Фемостон® конти (эстра-

диол 1 мг/дидрогестерон 5 мг), 
во второй – терапию препаратом 
Фемостон® конти в  комбинации 
с PPG-пептидами 10 мг. Длитель-
ность лечения составила 12 не-
дель.
Оценка степени тяжести климак-
терического синдрома по  шкале 
Грина к  концу лечения проде-
монстрировала достоверное сни-
жение тяжести климактериче-
ского синдрома в обеих группах, 
но  более выраженное в  группе 
комбинированной терапии (-75 
и  -67% соответственно). Оцен-
ка по  шкале MRS, которая ис-
пользуется при head-to-head-
исследовании, показала более 
значимое различие между  груп-
пами в уменьшении выраженно-
сти климактерического синдро-
ма – в группе комбинированной 
терапии на 73%, в группе моноте-
рапии – на 59% (p = 0,038).
К 12-й неделе лечения в обеих груп-
пах зафиксировано достовер-
ное снижение тяжести приливов 
(п. 19, 20 по шкале Грина) и нару-
шений сна (п. 3 по шкале Грина).
На  фоне комбинированной те-
рапии у  большинства пациенток 
снижалась выраженность климак-
терических симптомов.
Полученные результаты позво-
лили сделать вывод, что на фоне 
низкодозовой комбинированной 
МГТ + PPG можно достичь более 
значимого клинического эффекта 
без повышения дозы МГТ.
Резюмируя сказанное, профессор 
С.В. Юренева перечислила основ-
ные результаты объединенных 
исследований ультра- и низкодо-
зовой эстроген-гестагенной МГТ 
у женщин в постменопаузе, кото-
рые следует учитывать в клиниче-
ской практике:
 ■ женщины старше 55 лет с  дли-

тельностью менопаузы более 
пяти лет демонстрируют лучший 
ответ на  ультранизкодозовую 
МГТ эстрадиолом 0,5 мг/дидро-
гестероном 2,5 мг;

 ■ ультранизкодозовая МГТ (эстра-
диол 0,5 мг/дидрогестерон 2,5 мг) 
эффективна у  женщин с  нор-
мальной и  избыточной массой 
тела;

 ■ непрерывный прием эстрадио-
ла 0,5 мг/дидрогестерона 2,5 мг 
защищает эндометрий у  жен-
щин в  постменопаузе с  благо-
приятной частотой аменореи;

 ■ минимальное число дней с  кро-
вотечениями наблюдается при 
длительности постменопаузы бо-
лее пяти лет;

 ■ использование низкодозовой ком-
би нированной терапии «эстра-
диол 1 мг/дидрогестерон 5 мг + 
PPG-пептиды» позволяет достичь 
более значимого клинического эф-
фекта без повышения дозы МГТ.

Возможности использования ре-
зультатов исследования PPG-HRT 
в клинической практике профес-
сор С.В. Юренева проиллюстриро-
вала на примерах.
Клиническая ситуация 1. МГТ 
начинается с использования уль-
транизкодозового препарата Фе-
мостон® мини. Если через два-три 
месяца симптомы уменьшились, 
но  не исчезли, без повышения 
дозы эстрадиола терапию можно 
дополнить курсом PPG-пептидов 
для достижения необходимого те-
рапевтического эффекта.
Клиническая ситуация 2. МГТ 
начинается с применения низко-
дозового препарата Фемостон® 
конти. Если через два-три месяца 
симптомы уменьшились, но  не 
исчезли, можно, не  прекращая 
МГТ и не меняя дозу эстрадиола, 
провести дополнительное лечение 
PPG-пептидами для достижения 
терапевтической цели.
«Надеюсь, что это поможет нам 
быть более гибкими в лечении па-
циенток с климактерическим синд-
ромом и использовать минималь-
ные дозы гормонального препарата 
с высокой эффективностью и мак-
симальной безопасностью», – резю-
мировала профессор С.В. Юренева.

10 Юренева С.В., Иванец Т.Ю., Ермакова Е.И., Аверкова В.Г. Результаты открытого сравнительного рандомизированного 
контролируемого клинического исследования применения комбинированной терапии, включающей препарат Пинеамин, у женщин 
в постменопаузе // Российский вестник акушера-гинеколога. 2020. Т. 20. № 2. С. 86–94.
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Как отметила Наталия Ми-
хайловна ПОДЗОЛКОВА, 
д.м.н., профессор, заве-

дующая кафедрой акушерства 
и  гинекологии Российской меди-
цинской академии непрерывного 
профессионального образования, 
прогрессивное увеличение ожида-
емой продолжительности жизни 
женщин (в России она составляет 
около 77,8 года) делает крайне ак-
туальной проблему сохранения их 
здоровья и обеспечения высокого 
качества жизни.
По оценкам, российских женщин 
в  возрасте 50–60 лет часто бес-
покоят стоматологические про-
блемы, заболевания дыхательных 
путей, менопаузальные симптомы, 
болезни сердечно-сосудистой си-
стемы, остеоартриты, снижение 
либидо. По  данным Всемирной 
организации здравоохранения 
(ВОЗ), именно сердечно-сосуди-
стые заболевания (ССЗ) являются 
основной причиной смерти жен-
щин в мире.
Установлено, что с  возрастом 
с ущественно увеличивае тся 
риск развития сердечно-сосудис-
тых событий: почти у 72% россий-
ских женщин в возрасте 55–64 лет 
он высокий или очень высокий11. 
Россия возглавляет первые десять 
стран с самым высоким уровнем 
смертности от заболеваний сердца, 
инсульта, высокого артериального 
давления на  100 тыс. населения 
среди мужчин и женщин в возра-
сте 35–74 лет12, 13. Согласно дан-
ным ВОЗ, вклад в преждевремен-
ную смертность в России вносят 

Профессор, д.м.н. 
Н.М. Подзолкова

Здоровье и качество жизни в постменопаузе

такие факторы, как артериальное 
давление, гиперхолестеринемия, 
курение, недостаток в  пищевом 
рационе фруктов и овощей, избы-
точная масса тела, алкоголь и ги-
подинамия.
В исследовании ЭССЕ-РФ (Эпиде-
миология Сердечно-Сосудистых 
заболЕваний в  различных реги-
онах Российской Федерации)14, 
опубликованном в 2014 г., проде-
монстрирована линейная зависи-
мость между возрастом женщины 
и  избыточной массой тела. Если 
в возрасте 25–34 лет только 12,4% 
женщин имеют ИМТ ≥ 30,0 кг/м2, 
то в  возрасте 55–64 лет их доля 
достигает 46,9%. Причем в нашей 
стране распространенность ожи-
рения среди женщин значительно 
выше, чем среди мужчин.
Препятствует ли МГТ развитию 
ожирения? В 2019 г. был проведен 
метаанализ по оценке изменения 
массы тела у женщин после мено-
паузы, включавший 11 исследо-
ваний с  участием 2472 женщин, 
находившихся в  перименопаузе, 
а затем и в постменопаузе15. У жен-
щин, применявших МГТ, отмеча-
лось значительное снижение на-
копления абдоминального жира 
(-3,65%; 95%-ный доверительный 
интервал -5,91–-1,38; р = 0,0016). 
Исследователи пришли к  выво-
ду, что МГТ потенциально может 
иметь значение в  профилактике 
абдоминального типа ожирения 
у женщин в постменопаузе.
Наследственная предрасполо-
женность, избыточный вес или 
ожирение, возраст, малоподвиж-

ный образ жизни, преобладание 
в питании рафинированных угле-
водов и жиров, урбанизация рас-
сматриваются как  генетические 
и эпигенетические факторы риска 
развития нарушений углеводно-
го обмена. Данные эпидемиоло-
гических исследований показы-
вают, что распространенность 
гипергликемии (уровень глюко-
зы > 7 ммоль/л) достигает более 
высоких показателей у  женщин 
в  возрасте 55–64 лет, когда уже 
имеет место клиническая мани-
фестация сахарного диабета (СД) 
2-го типа14.
Инсулинорезистентность служит 
таким же значимым предиктором 
сердечно-сосудистого риска, как 
и курение15. Инсулинорезистент-
ность лежит в основе патофизио-
логических аспектов тромбообра-
зования и  атеросклеротических 
изменений у больных с нарушени-
ем углеводного обмена16.
Проведенные рандомизирован-
ные исследования демонстрируют 
эффективность МГТ в снижении 
уровня глюкозы и  профилакти-

11 Шальнова С.А., Деев А.Д., Метельская В.А. и др. Информированность и особенности терапии статинами у лиц с различным 
сердечно-сосудистым риском: исследование ЭССЕ-РФ // Кардиоваскулярная терапия и профилактика. 2016. Т. 15. № 4. C. 29–37.
12 Данные Росстата за 2014 г. // www.gks.ru.
13 Moza� arian D., Benjamin E.J., Go A.S. et al. Heart disease and stroke statistics – 2015 update: a report from the American Heart Association // 
Circulation. 2015. Vol. 131. № 4. P. e29–322.
14 Муромцева Г.А., Концевая А.В., Константинов В.В. и др. Распространенность факторов риска неинфекционных заболеваний 
в российской популяции в 2012–2013 гг. Результаты исследования ЭССЕ-РФ // Кардиоваскулярная терапия и профилактика. 2014. 
Т. 13. № 6. С. 4–11.
15 Ambikairajah A., Walsh E., Tabatabaei-Jafari H., Cherbuin N. Fat mass changes during menopause: a metaanalysis // Am. J. Obstet. Gynecol. 
2019. Vol. 221. № 5. P. 393–409.e50.
16 Feinglos M.N., Bethel M.A. Type 2 diabetes mellitus. An evidence-based approach to practical management. Springer, 2008.
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ке риска развития СД  2-го  типа. 
Метаанализ 107 исследований по-
казал, что у женщин без диабета 
МГТ снижает риск  заболевания 
диабетом на 30%, а у женщин с ди-
абетом  – уровень  глюкозы нато-
щак на 15%17.
В ряде масштабных долгосрочных 
исследований (HERS, WHI, NHS) 
отмечалось уменьшение риска 
развития диабета у женщин, полу-
чавших МГТ18.
В  обновленных рекомендациях 
по менопаузе и сахарному диабету 
(2018 г.) указано, что МГТ положи-
тельно влияет на  гликемический 
профиль у  женщин как без диа-
бета, так и с СД 2-го типа. Свое-
временно начатая МГТ способна 
отсрочить развитие сахарного 
диабета. Из доступных и исследо-
ванных гестагенов в составе пер-
оральной МГТ у женщин с нару-
шенной толерантностью к глюкозе 
или СД 2-го типа предпочтитель-
ны прогестерон и дидрогестерон19.
Особое значение в  увеличении 
риска ССЗ имеет повышенный 
уровень общего холестерина, ко-

торый, по  данным исследования 
ЭССЕ-РФ, наблюдается у  74,5% 
женщин в  возрасте 55–64 лет14. 
Как известно, эстрогены позитив-
но влияют на липидный профиль. 
Они снижают концентрацию об-
щего холестерина, липопротеинов 
низкой плотности, липопротеина, 
который признан независимым 
фактором риска развития сер-
дечно-сосудистых событий, и по-
вышают концентрацию липо-
протеинов высокой плотности 
(ЛПВП).
Безусловно,  гестаген в  составе 
МГТ не должен нивелировать по-
ложительные эффекты перораль-
ной эстрогенной терапии, поэтому 
необходимо выбирать высокосе-
лективный гестаген с учетом про-
филя безопасности. Таким геста-
геном является дидрогестерон.
W. Hänggi и соавт. оценивали вли-
яние МГТ на концентрацию липо-
протеина и индекс атерогенности. 
Показано, что пероральная МГТ 
дидрогестероном снижает кон-
центрацию липопротеина на 30%, 
а индекс атерогенности – на 20%20. 

Не  случайно в  новых рекомен-
дациях по  менопаузе и  дисли-
пидемии (2020  г.) предпочтение 
отдается метаболически нейтраль-
ным гестагенам – дидрогестерону 
или прогестерону21.
Адекватное назначение МГТ 
в ранней постменопаузе и выбор 
оптимального режима дозиро-
вания в каждом конкретном слу-
чае не  только позитивно влияют 
на показатели липидного обмена, 
но и снижают риск развития ССЗ.
Профессор Н.М. Подзолкова 
завершила выступление фра-
зой из  статьи D.B. Ehrenthal 
и J.M. Catov22: «Для большинства 
женщин в  возрасте 18–64  года 
посещение  гинеколога является 
первым и  единственным шагом 
на  пути установления контакта 
с  врачами. Как ни  парадоксаль-
но, на плечи врачей именно этой 
специальности ложится основ-
ная ответственность по раннему 
выявлению сердечно-сосудистых 
факторов риска и  собственно 
сердечно-сосудистых заболева-
ний».

17 Salpeter S.R., Walsh J.M.E., Ormiston T.M. et al. Meta-analysis: e� ect of hormone-replacement therapy on components of the metabolic 
syndrome in postmenopausal women // Diabetes Obes. Metab. 2006. Vol. 8. № 5. P. 538–554.
18 Mauvais-Jarvis F., Manson J.A.E., Stevenson J.C., Fonseca V.A. Menopausal hormone therapy and type 2 diabetes prevention: evidence, 
mechanisms, and clinical implications // Endocr. Rev. 2017. Vol. 38. № 3. P. 173–188.
19 Slopien R., Wender-Ozegowska E., Rogowicz-Frontczak A. et al. Menopause and diabetes: EMAS clinical guide // Maturitas. 2018. Vol. 117. 
P. 6–10.
20 Hänggi W., Lippuner K., Riesen W. et al. Long-term in  ́uence of di� erent postmenopausal hormone replacement regimens on serum lipids 
and lipoprotein(a): a randomised study // Br. J. Obstet. Gynaecol. 1997. Vol. 104. № 6. P. 708–717.
21 Anagnostis P., Bitzer J., Cano A. et al. Menopause symptom management in women with dyslipidemias: An EMAS clinical guide // Maturitas. 
2020. Vol. 135. P. 82–88.
22 Ehrenthal D.B., Catov J.M. Importance of engaging obstetrician/gynecologists in cardiovascular disease prevention // Curr. Opin. Cardiol. 
2013. Vol. 28. № 5. P. 547–553.
23 Dibonaventura M.D., Chandran A., Hsu M.-A., Bushmakin A. Burden of vasomotor symptoms in France, Germany, Italy, Spain, and the United 
Kingdom // Int. J. Womens Health. 2013. Vol. 5. P. 261–269.

Международный подход к назначению и дальнейшему управлению 
менопаузальной гормональной терапией 

Серж РОЗЕНБЕРГ (Serge 
ROSENBERG), профессор, 
заведующий отделением 

акушерства и  гинекологии кли-
ники Сан-Пьер,  глава клиники 
менопаузы и остеопороза в Сво-
бодном университете Брюсселя, 
экс-президент Европейского об-

щества по менопаузе и андропаузе 
(ЕМАS), член Бельгийской ассоци-
ации по менопаузе, акцентировал 
внимание специалистов на основ-
ных принципах назначения МГТ 
и целесообразности раннего нача-
ла менопаузальной гормонотера-
пии.

Более трети жизни современной 
женщины проходит в условиях де-
фицита половых гормонов. Ассоци-
ированные с климаксом расстрой-
ства способствуют развитию ряда 
патологических состояний, прежде 
всего ССЗ, рака, остеопороза.
По оценкам, свыше 50% женщин 
в  постменопаузе имеют легкие 
(24,6%), умеренные (17,6%) или тя-
желые (8,1%) вазомоторные симп-
томы23. Большинство женщин 
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с умеренными и тяжелыми вазо-
моторными симптомами являются 
кандидатами на назначение МГТ, 
однако лишь 25% женщин обра-
щаются за медицинской помощью.
Считается, что МГТ безопасна 
для здоровых женщин с симпто-
мами, у  которых постменопауза 
длится менее десяти лет, и  для 
женщин моложе 60 лет, не имею-
щих противопоказаний к назна-
чению МГТ.
Показаниями к назначению МГТ 
также являются лабильность 
настроения/депрессия, боль 
в  суставах, вульвовагинальная 
атрофия (менопаузальный гени-
тоуринарный синдром), профи-
лактика и лечение остеопороза.
Профессор С. Розенберг конста-
тировал, что сегодня все боль-
шее распространение получают 
принципы оказания клиниче-
ской помощи женщинам в пост-
менопаузе, сформулированные 
еще в 1990-е гг.
Эстрогенный компонент в  со-
ставе МГТ предотвращает по-
терю костной массы, связанную 
с  менопаузой. В  исследовании 
WHI (Women’s Health Initiative) 
на  фоне применения МГТ от-
мечалось снижение числа пере-
ломов24. На  основании данных 
об эффективности и безопаснос-
ти МГТ ведущие европейские 
эксперты в области остеопороза 
признали МГТ методом профи-
лактики и  лечения остеопороза 
у женщин в постменопаузе моло-
же 60 лет25.
Су ществует  гипотеза «окна 
возможностей»  – все зависит 
от  возраста женщины и  ста-
дии репродуктивного старения. 
Своевременно начатая МГТ (во 
время менопаузального перехо-
да или ранней менопаузы, когда 
у  женщины еще здоровые арте-
рии) способна предотвратить 

развитие атеросклероза. Под-
тверждение тому  – результаты 
исследования I. Lambrinoudaki 
и соавт.26, в котором установле-
на обратная зависимость между 
концентрацией антимюллеро-
ва  гормона и  субклиническим 
атеросклерозом и уровнем обще-
го холестерина у женщин.
Углубленный анализ данных 
WHI показал, что у  женщин 
в  возрасте до 60 лет в  ранней 
постменопаузе на  фоне ком-
бинированной МГТ и  тера-
пии эстрогенами снижаются 
смертность от  любой причины 
(- 5,0 и  -5,5  случая на  1000 па-
циенток за более чем пяти-
летний период применения 
МГТ), риск  сахарного диабета 
( -5,5 и -13,0 случая), а также всех 
видов рака (-0,5 и -4,0 случая)24.
По мнению профессора С. Розен-
берга, в  условиях клинической 
практики для оценки факторов 
риска у  женщины в  постмено-
паузе можно использовать ин-
тернет-калькулятор, в  который 
следует ввести необходимые 
данные о пациентке. Докладчик 
проиллюстрировал сказанное 
на  примерах оценки десятилет-
него риска возникновения ССЗ 
у  взрослых с  помощью каль-
кулятора (по  данным Амери-
канской коллегии кардиологов 
(ACC) и  Американской кардио-
логической ассоциации (AHA) за 
2013 г.).
Пример 1. Женщина европеоид-
ной расы, 53  года, общий уро-
вень холестерина  – 200 мг/дл, 
холестерина ЛПВП – 55 мг/дл, си-
столическое артериальное дав-
ление – 130 мм рт. ст., не курит, 
диабета нет. Результат: очень 
низкий десятилетний риск раз-
вития ССЗ. Назначение МГТ 
для такой пациентки безопасно 
и эффективно.

Пример 2. Женщина европео-
идной расы, 63  года, высокий 
у ровень общего холестери-
на  – 320 мг/дл, низкий уровень 
холестерина ЛПВП  – 25 мг/дл, 
систолическое артериальное 
давление – 160 мм рт. ст., курит, 
страдает диабетом. Результат: 
женщина имеет высокий деся-
тилетний риск  развития ССЗ 
(один шанс из двух). Безусловно, 
такой пациентке не стоит назна-
чать гормонотерапию.
Как известно, МГТ может уве-
личивать риск  венозной тром-
боэмболии. В  исследовании 
WHI на  фоне применения ком-
бинированной МГТ абсолют-
ный риск  составил 5,5 случая 
на  1000  пациенток за более чем 
пятилетний период применения 
МГТ, а  на фоне терапии эстро-
геном – 2,5 случая на 1000 паци-
енток за аналогичный период24. 
Поэтому, по словам докладчика, 
наличие в  семейном анамнезе 
венозной тромбоэмболии счита-
ется противопоказанием к назна-
чению МГТ.
Предполагается, что любое уве-
личение риска развития РМЖ 
на  фоне МГТ незначительно. 
Исследование WHI показало 
некоторое увеличение риска 
РМЖ при использовании ком-
бинированной МГТ  – три слу-
чая на  1000 женщин за более 
чем пятилетний период приме-
нения МГТ. У  женщин, кото-
рые свыше пяти лет получали 
только эстрогены, наблюдалось 
снижение риска: -2,5 случая 
на 1000 пациенток24.
Проанализировав полученные 
результаты, ученые заинтере-
совались ролью прогестагена 
и его влиянием на РМЖ. Новые 
данные показали, что профиль 
риска таких прогестагенов, как 
прогестерон и  дидрогестерон, 

24 Manson J.A.E., Kaunitz A.M. Menopause management – getting clinical care back on track // N. Engl. J. Med. 2016. Vol. 374. 
P. 803–806.
25 Rozenberg S., Al-Daghri N., Aubertin-Leheudre M. et al. Is there a role for menopausal hormone therapy in the management of postmenopausal 
osteoporosis? // Osteoporosis Int. 2020.
26 Lambrinoudaki I., Stergiotis S., Chatzivasileiou P. et al. Anti-müllerian hormone concentrations are inversely associated with subclinical 
atherosclerosis in premenopausal women // Angiology. 2020. Vol. 71. № 6. P. 552–558.
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может существенно отличаться 
от профиля риска синтетических 
прогестагенов. В  связи с  этим 
комбинация эстрадиола и дидро-
гестерона была признана наибо-
лее безопасной.
Перед назначением МГТ паци-
енток необходимо ознакомить 
с  ожидаемыми преимущества-
ми и  рисками. Если пятилет-
ний риск РМЖ (по данным NCI 
(Национальный институт онко-
логии) и исследования IBIS) низ-
кий  – менее 1,67%, МГТ можно 
назначать. О  промежуточном 
пятилетнем риске (1,67–5%) па-
циентка должна быть проин-
формирована перед назначением 
МГТ. При высоком пятилетнем 
риске РМЖ (> 5%) назначать МГТ 
не рекомендуется27.
В переходном периоде менопаузы 
или ранней постменопаузе (пери-
менопаузе) МГТ целесообразно 
начинать с циклического или по-
следовательного комбинирован-
ного режима. Он подразумевает 
ежедневный непрерывный прием 
1 или 2 мг эстрадиола в комбина-
ции с циклическим приемом про-
гестерона или дидрогестерона 
перорально в течение последних 
12–14 дней каждого календарного 
месяца.
Большинство женщин со време-
нем хотят перейти на непрерыв-
ный комбинированный режим, 
чтобы избежать менструального 
кровотечения. Непрерывна я 
эстроген-гестагенная МГТ вы-
зывает аменорею, а применение 
одной таблетки, содержащей 
эстрадиол 0,5 или 1 мг, в комби-
нации с  дидрогестероном 5 мг 
один раз в сутки повышает при-
верженность терапии.
После начала непрерывной ком-
бинированной МГТ в  течение 
первых шести месяцев может 
наблюдаться вагинальное крово-
течение, что вполне допустимо. 
В случае более продолжительно-

го периода кровотечений долж-
ны быть проведены ультразву-
ковое исследование и  биопсия 
эндометрия, чтобы исключить 
патологический процесс.
Женщинам с хирургической ме-
нопаузой после  гистерэктомии 
в  отсутствие эндометриоза по-
казана монотерапия эстрогеном. 
Тем, у кого менопауза наступает 
после двусторонней овариэк-
томии, в  первые два-три  года 
после операции может потре-
боваться более высокая доза 
эстрогена. Таким пациенткам 
на знача ют  гормонотера пию 
эстрадиолом 2 мг/сут. Назначать 
пероральные контрацептивы 
вместо МГТ не следует, посколь-
ку на  фоне их приема частота 
развития инфаркта миокарда 
и тромботического инсульта воз-
растает в два раза28.
Рекомендуемая продолжитель-
ность использования МГТ – в те-
чение пяти лет и до достижения 
женщиной 60-летнего возраста. 
Однако у многих женщин вазо-
моторные симптомы могут про-
должаться на протяжении 10–20 
лет. В  этом случае необходимо 
обсудить с пациенткой возмож-
ность применения негормо-
нальных вариантов. Кроме того, 
можно увеличить период исполь-
зования гормональной терапии.
Эксперты ведущих зарубежных 
сообществ солидарны в том, что 
применение МГТ строго инди-
видуально и  не подлежит отме-
не исключительно из-за возра-
ста пациентки при условии, что 
польза превышает риск. Реко-
мендуются наиболее безопасные 
прогестагены, такие как дидроге-
стерон или прогестерон, в самых 
низких дозах.
Как показывает клинический 
опыт, в  случае резкой отмены 
МГТ вазомоторные симптомы 
могут вернуться. Во избежание 
этого не следует отменять препа-

рат, достаточно постепенно сни-
зить его дозу.
Завершая выступление, профес-
сор С. Розенберг констатировал, 
что менопауза  – это возмож-
ность компенсировать факторы 
риска. Для большинства женщин 
с  вазомоторными симптомами 
в постменопаузе польза от лече-
ния превышает риск. Начинать 
МГТ следует с  циклического 
(последовательного комбиниро-
ванного) режима сразу после на-
ступления менопаузы. Впослед-
ствии целесообразно перейти 
на  непрерывный прием комби-
нированной эстроген-гестаген-
ной терапии с  использованием 
наиболее безопасного прогеста-
гена.

Заключение

Развернувшая после высту-
пления экспертов дискус-
сия продемонстрировала 

высокую заинтересованность 
участников круглого стола в за-
тронутых проблемах. Подводя 
итог, эксперты отметили, что 
ведение женщин в такой слож-
ный период жизни, как климак-
терий, должно быть направлено 
не  только на  поддержание ка-
чества их жизни, но и на созда-
ние основы активного долголе-
тия. Наряду с общеизвестными 
принципами здорового образа 
жизни использование адекват-
ной МГТ с  учетом индивиду-
альных характеристик женщи-
ны поможет сохранить качество 
жизни и  сегодня, и  в  отдален-
ной перспективе.
Линейка препаратов Фемостон® 
расширяет возможности врача 
при выборе наиболее подходя-
щей тактики лечения при уме-
ренных/тяжелых приливах и по-
зволяет разработать программу 
лечения в постменопаузе.  

27 Stuenkel C.A., Davis S.R., Gompel A. et al. Treatment of symptoms of the menopause: an Endocrine Society Clinical Practice Guideline // 
J. Clin. Endocrinol. Metab. 2015. Vol. 100. № 11. P. 3975–4011.
28 Freaney P.M., Khan S.S., Lloyd-Jones D.M., Stone N. � e role of sex-speci� c risk factors in the risk assessment of atherosclerotic cardiovascular 
disease for primary prevention in women // J. Curr. Atheroscler. Rep. 202. Vol. 22. Article number 46.
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На симпозиуме, состоявшемся в рамках XXI Всероссийского научно-образовательного форума 
«Мать и дитя», ведущие российские эксперты – гематологи, акушеры-гинекологи и терапевты обсудили 
значение дефицита железа для здоровья женщины и будущих поколений. Специалисты затронули 
проблемы железодефицита в акушерско-гинекологической практике, рассмотрели основные группы риска 
развития анемии, новые возможности диагностики и лечения дефицита железа.

Значение дефицита железа для здоровья 
женщин и будущих поколений

Профессор, д.м.н. 
Н.И. Стуклов

Группы риска развития железодефицитной анемии: 
новые возможности диагностики и лечения

Как отметил д.м.н., профес-
сор, руководитель курса ге-
матологии кафедры  го-

спитальной терапии с  курсами 
эндокринологии,  гематологии 
и  клинической лабораторной 
диагностики медицинского фа-
культета Российского универ-
ситета дружбы народов Нико-
лай Игоревич СТУКЛОВ, между 
недостатком железа, здоровьем 
женщины и  будущих поколений 
существует прямая связь. Желе-
зодефицитной анемией (ЖДА) 
страдают в  первую очередь дети 
и женщины – наиболее социально 
значимые слои населения.
Согласно определению Всемирной 
организации здравоохранения 
(ВОЗ), анемия диагностируется 
при уровне гемоглобина в крови 

у  небеременных менее 120  г/л, 
у беременных – менее 110 г/л.
По  данным эпидемиологических 
исследований, распространенность 
анемии в  развитых и  развиваю-
щихся странах различна. В разви-
тых странах анемия диагностиру-
ется у 7% детей в возрасте 5–12 лет 
и 11% женщин, в развивающихся – 
у 46 и 47% соответственно1, 2. Высо-
кая распространенность железоде-
фицита в развивающихся странах 
может быть обусловлена не только 
отсутствием полноценного пита-
ния, но  и большим количеством 
детей в семье, низким уровнем ме-
дицинского обслуживания.
В  американском исследовании 
оценивали содержание ферритина 
и коэффициент насыщения транс-
феррина железом (НТЖ) в зависи-
мости от пола и возраста. Показа-
но, что даже у  здоровых женщин 
без признаков анемии имеет место 
недостаток железа. При этом надо 
отметить, что в  США анемия на-
блюдается менее чем у 10% населе-
ния. Кроме того, в стране действует 
программа профилактики дефици-
та железа во время беременности3.
Распространенность анемии в Рос-
сии остается на достаточно высо-
ком уровне. По данным докладчи-

ка, анемия регистрируется у  38% 
женщин,  госпитализированных 
в гинекологический стационар для 
обследования и  установления ди-
агноза. По данным других отечест-
венных авторов, анемия выявляет-
ся у 35,8% женщин при наблюдении 
во время беременности, а частота 
анемии в  популяции беременных 
варьируется от 27,8 до 48,3%. Таким 
образом, высокая частота дефицита 
железа (70–100%) среди указанной 
категории населения обусловливает 
необходимость его профилактики.
Дефицит железа приводит к уве-
личению материнской и  младен-
ческой смертности, снижению ли-
бидо и репродуктивной функции, 
работоспособности и производи-
тельности труда, качества жизни, 
росту инфекционной заболевае-
мости матерей и детей.
Суточная потребность в  железе 
у женщины репродуктивного воз-
раста в 2,5 раза выше, чем у взро-
слого здорового мужчины. У бере-
менной этот показатель еще выше: 
суточная потребность в  железе 
в  шесть раз превышает таковую 
у здорового мужчины. Не случай-
но в  основе ведения беременной 
лежит адекватная профилактика 
дефицита железа4.

1 Диагностика и лечение железодефицитной анемии у детей и подростков / под ред. А.Г. Румянцева, И.Н. Захаровой. М., 2015.
2 UNICEF United Nations University WHO Iron de� ciency anemia assessment prevention and control. A guide for programme managers. 
Geneva World Health Organization, 2001 (WHO/NHD/01:3).
3 Zacharski L.R., Ornstein D.L., Woloshin S., Schwartz L.M. Association of age, sex, and race with body iron stores in adults: analysis of NHANES 
III data // Am. Heart J. 2000. Vol. 140. № 1. P. 98–104.
4 Beard J.L. Iron requirements in adolescent females // J. Nutr. 2000. Vol. 130. Suppl. 2S. P. 440S–442S.
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Выделяют три стадии дефицита 
железа5. Предлатентная характе-
ризуется отсутствием лаборатор-
ных признаков дефицита железа. 
Однако на  этой стадии может 
повышаться абсорбция трехва-
лентного железа в желудочно-ки-
шечном тракте (ЖКТ). На латент-
ной стадии сокращаются запасы 
железа в  организме (по  данным 
лабораторных исследований). 
Последняя стадия – ЖДА. Среди 
общеанемических симптомов от-
мечаются слабость, бледность 
кожи, повышенная утомляемость, 
шум в  ушах, снижение умствен-
ной деятельности, сердечная не-
достаточность. В отсутствие лече-
ния состояние пациентов с ЖДА 
ухудшается, резко снижается им-
мунитет. В ходе диагностических 
процедур выявляют сидеропени-
ческий синдром, характеризую-
щийся извращением вкуса и обо-
няния, выраженной мышечной 
слабостью, атрофией мышц, ди-
строфией кожи (выпадение волос, 
ломкость ногтей), ангулярным 
стоматитом, глосситом, субфебри-
литетом, дисфагией, дисменореей, 
аменореей, бесплодием. Доказа-
но, что у ребенка, мать которого 
во время беременности страдала 
дефицитом железа, высока веро-
ятность нарушений умственного 
и психического развития.
Профессор Н.И. Стуклов подчерк-
нул, что отсутствие адекватной 
профилактики железодефицита 
в  нашей стране может привести 
к  росту умственных и  психиче-
ских отклонений в следующем по-
колении.
Параметры состояний с  дефи-
цитом железа объединяет один 
общий критерий – дефицит железа 
в организме. ЖДА диагностируют, 
если уровень ферритина сыворот-
ки ниже 30 мкг/л. Об НТЖ гово-
рят, если данный показатель менее 
20%. Высокий риск  развития де-
фицита железа выявляется у  па-

циентов с  обильной кровопоте-
рей, недостаточным потреблением 
железа, предшествующей ЖДА. 
У мужчин ЖДА обычно развива-
ется на  фоне тяжелой патологии 
ЖКТ, сопровождаемой кровоте-
чением. К  наиболее частым при-
чинам развития ЖДА у  женщин 
относят хроническую обильную 
кровопотерю при менструациях 
и  заболеваниях репродуктивной 
системы, повышение потребности 
в железе (подростковый возраст, 
беременность, лактация). Кроме 
того, к развитию ЖДА могут при-
водить нарушения поступления 
(вегетарианство, алкоголизм), вса-
сывания (атрофический  гастрит, 
воспалительные заболевания ки-
шечника, прием препаратов и др.) 
и транспорта железа5.
Важно понимать, что диагноз 
ЖДА пожизненный. Пациенты 
с  диагностированной на  основа-
нии результатов лабораторных ис-
следований ЖДА входят в группу 
риска рецидива ЖДА и  должны 
находиться под постоянным на-
блюдением специалиста.
Профилактические мероприятия 
проводятся у  лиц с  предраспо-
ложенностью к  развитию ЖДА, 
а также на стадии предлатентного 
дефицита железа.
При ЖДА препаратами выбора 
являются те, которые содержат 
двухвалентное железо. Степень 
абсорбции двухвалентных солей 
железа в несколько раз выше, чем 
трехвалентных. Препараты, со-
держащие трехвалентное железо, 
требуют более длительного при-
менения. Кроме того, препараты 
для лечения ЖДА должны содер-
жать аскорбиновую кислоту, уве-
личивающую всасывание железа 
на  30%. Максимальной разовой 
дозой считается 100 мг элемен-
тарного железа, при которой вса-
сывается до 14 мг микроэлемента. 
Препараты с замедленным высво-
бождением позволяют увеличить 

всасывание и  снизить побоч-
ные эффекты. Наиболее удобны 
для применения пероральные 
препараты пролонгированного 
действия, в частности Сорбифер 
Дурулес, содержащий 100 мг эле-
ментарного железа и  аскорбино-
вую кислоту. Благодаря особой 
технологии производства после 
приема препарата Сорбифер Ду-
рулес происходит замедленное 
высвобождение активного ве-
щества, что обеспечивает его по-
степенное всасывание и помогает 
снижать повреждения слизистой 
оболочки ЖКТ.
Особое внимание следует уделять 
вторичной профилактике дефи-
цита. Она заключается в  регу-
лярных профилактических осмо-
трах с целью раннего выявления 
анемии. Согласно федеральным 
клиническим рекомендациям 
по  диагностике и  лечению ЖДА 
(2015  г.), прием препаратов же-
леза с  профилактической целью 
предназначен для лиц из группы 
риска. Скрининг для выявления 
анемии проводят у  всех небере-
менных каждые 5–10 лет в течение 
детородного возраста. Ежегодно-
му скринингу подлежат женщины 
с факторами риска развития ЖДА.
Завершая выступление, доклад-
чик акцентировал внимание 
аудитории на  резолюции экс-
пертного совета «Актуальные 
вопросы диагностики и  лечения 
железодефицита в  клинической 
практике» (2020  г.). Под предсе-
дательством  главного внештат-
ного терапевта Минздрава Рос-
сии, члена-корреспондента РАН, 
д.м.н., профессора О.М. Драпки-
ной и  президента Российского 
научного медицинского общест-
ва, академика РАН, д.м.н., про-
фессора А.И. Мартынова в  со-
ставе совета работали эксперты 
из  15  научно-исследовательских 
и  образовательных учреждений 
регионов России6.

5 Стуклов Н.И. Железодефицитная анемия в практике гинеколога. Алгоритмы диагностики, профилактики и лечения // Акушерство 
и гинекология. 2016. № 7. С. 99–104.
6 Резолюция совета экспертов по железодефицитной анемии у женщин // Акушерство и гинекология: новости, мнения, обучение. 2020. 
Т. 8. № 4. С. 28–36.
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Эксперты представили алгоритм 
выявления ЖДА и латентного де-
фицита железа, призванный по-
мочь врачу в установлении и ана-
лизе причин дефицита железа. 
Диагностический алгоритм состо-
ит из нескольких этапов.
Первый этап  – оценка жалоб, 
сбор анамнеза для выявления 
факторов риска дефицита железа 
по наличию группы риска и/или 
симптомов, оценка внешнего 
вида пациента, состояния орга-
нов и систем.
Второй этап  – общий анализ 
крови и  оценка его результатов 
(проводятся ежегодно). Анемия 
диагностируется при уровне гемо-
глобина менее 110 г/л у беремен-
ных, менее 120 г/л у небеременных 
и менее 130 г/л у мужчин, а также 

в случае выявления микроцитоза 
и гипохромии эритроцитов (MCV 
(объем эритроцитов в  крови) 
менее 80 фл, MCH (среднее содер-
жание гемоглобина в эритроците) 
менее 28 пг).
Третий этап – лабораторное под-
тверждение дефицита железа 
(ферритин сыворотки). У  жен-
щин фертильного возраста при 
наличии факторов риска дефици-
та железа при концентрации  ге-
моглобина менее 120 г/л (110 г/л 
у беременных), МСV менее 80 или 
80–100 (микроцитарная или нор-
моцитарная анемия), МСН менее 
28 или 28–32 (гипохромная или 
нормохромная анемия) и  уров-
не ферритина сыворотки крови 
менее 30 мкг/л диагностируется 
ЖДА.

В отсутствие анемии, при наличии 
микроцитоза и  гипохромии эри-
троцитов и/или уровне ферритина 
сыворотки менее 15 мкг/л устанав-
ливается диагноз латентного дефи-
цита железа.
Четвертый этап предполагает но-
зологическую диагностику. Выяв-
ление причины ЖДА должно быть 
обязательным условием установ-
ления соответствующего диагноза.
Таким образом, выявление ЖДА или 
латентного дефицита железа требует 
назначения препаратов железа в за-
висимости от тяжести анемии и при-
чин, вызвавших данную патологию. 
Необходимо проводить профилак-
тические мероприятия, направлен-
ные на  предотвращение рецидива 
дефицита железа, а также устране-
ние факторов риска его развития.

Профессор, д.м.н. 
И.И. Баранов

Пути решения проблемы железодефицита 
в акушерско-гинекологической практике

По  образному выражению 
заведующего отделом на-
учно-образовательных 

программ департамента организа-
ции научной деятельности ФГБУ 
«Национальный медицинский 
исследовательский центр аку-
шерства,  гинекологии и  перина-
тологии имени академика В.И. Ку-
лакова» Минздрава России, д.м.н., 
профессора Игоря Ивановича 
БАРАНОВА, железодефицит 
у  беременных подобен айсбергу: 
надводная часть ничтожна мала 

по сравнению с той, которая скры-
та под водой. Так, скрытый латент-
ный и предлатентный дефицит же-
леза у  беременных формируется 
в 92% случаев и трудно поддается 
диагностированию7.
По данным ВОЗ, в мире выражен-
ный дефицит железа имеет каждая 
третья женщина репродуктивного 
возраста и  каждая вторая бере-
менная8. По  данным Минздрава 
России за 2015–2019 гг., в стране 
частота анемии достигла 30–35% 
(к  числу завершивших беремен-
ность).
Анемия  – социальное заболева-
ние. Действительно, в  странах 
с неразвитой экономикой распро-
страненность ЖДА значительно 
выше, чем в  развитых странах. 
Однако значение имеют социаль-
ные и климатические условия, пи-
щевые традиции.
На  сегодняшний день доказано 
всестороннее влияние железо-
дефицита на  здоровье женщины 

и ребенка, течение беременности. 
С дефицитом железа у беременной 
могут быть связаны преэклампсия, 
плацентарная недостаточность, 
преждевременные роды,  гипога-
лактия в  послеродовом периоде. 
Отдаленные последствия железо-
дефицита во время беременности 
проявляются нарушением мото-
рики, когнитивной и психической 
функции, поведенческого разви-
тия у ребенка.
Среди причин дефицита витами-
нов и микроэлементов у беремен-
ных можно отметить наступление 
беременности на фоне полигипо-
витаминоза и  микроэлементоза, 
увеличение потребности в  боль-
шинстве нутриентов, качественно 
и  количественно несбалансиро-
ванное питание, наличие факто-
ров риска анемии, осложнения бе-
ременности9.
По  данным Института питания 
РАН, у беременных часто отмеча-
ется дефицит магния, железа, йода, 

7 Короткова Н.А., Прилепская В.Н. Анемии беременных. Принципы современной терапии // Медицинский совет. 2015. № 20. 
С. 58–63.
8 � e Global Prevalence of Anaemia in 2011. Geneva World Health Organization, 2015.
9 Громова О.А. Магний и пиридоксин: основы знаний. М., 2006.
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кальция, цинка и хрома. С увели-
чением срока гестации возрастает 
потребление витаминов и микро-
элементов. Увеличение потребле-
ния железа в  первом триместре 
беременности составляет 16%, во 
втором – 59%, в третьем – 67%.
Плод получает железо от  мате-
ри за счет активного транспорта 
через плаценту преимущественно 
в последние четыре недели бере-
менности. У новорожденных, чьи 
матери страдали ЖДА, уровень 
ферритина, транспортного желе-
за и  коэффициент НТЖ значи-
тельно снижены. Корреляционная 
взаимосвязь между феррокине-
тическими параметрами у  плода 
и  концентрацией  гемоглобина 
и сывороточного ферритина у ма-
тери указывает на то, что плод из-
влекает необходимое ему железо 
в количестве, пропорциональном 
его содержанию у матери.
При дефиците железа у  матери 
в  неонатальном периоде у  плода 
чаще диагностируются внутри-

утробная гипоксия и гипотрофия. 
Кроме того, частота асфиксии но-
ворожденных выше, чаще выявля-
ются признаки внутриутробного 
инфицирования. У  младенцев, 
родившихся от  матерей с  ЖДА, 
в  период новорожденности на-
блюдаются значительная потеря 
массы тела и более медленное ее 
восстановление. Имеются данные 
о снижении уровня психомотор-
ного развития у детей с ЖДА пер-
вых лет жизни. При этом норма-
лизация уровня железа у  таких 
детей приводит к положительному 
эффекту.
Профессор И.И. Баранов подчерк-
нул, что терапия ЖДА при бере-
менности должна быть патогенети-
ческой и основываться на точном 
знании природы заболевания. На-
ряду с коррекцией дефицита железа 
необходимо также ликвидировать 
дефицит ряда микроэлементов, ви-
таминов, белка, нормализовать ге-
модинамику, системные, обменные 
и  органные нарушения, а  также 

провести профилактику и лечение 
сопутствующих осложнений геста-
ционного процесса. Безусловно, 
ведение беременной с ЖДА требу-
ет междисциплинарного подхода, 
консультаций ряда специалистов.
Основные принципы лечения 
ЖДА у беременных сводятся к сле-
дующему:

 ✓ невозможность купирования 
ЖДА диетой, состоящей из бо-
гатых железом продуктов;

 ✓ лечение препаратами железа;
 ✓ отказ от проведения гемотранс-
фузий в отсутствие жизненных 
показаний;

 ✓ преимущественное использо-
вание железа для перорального 
приема;

 ✓ длительное лечение, продолже-
ние приема препаратов после 
нормализации содержания  ге-
моглобина и эритроцитов.

В настоящее время разработан ал-
горитм скрининга, диагностики 
и лечения ЖДА у женщин репро-
дуктивного возраста (рисунок).

Алгоритм скрининга, диагностики и лечения ЖДА у женщин репродуктивного возраста

Уровень гемоглобина

6 недель

> 120 г/л

> 40 мкг/л

> 120 г/л Уровень гемоглобина

Оценка уровня сывороточного 
ферритина через 6 месяцев

Ежегодный контроль уровня 
гемоглобина 60–180 мг/Fe сут

30 мг/Fe сут

< 20 мкг/л
>20 мкг/л

100–120 г/л

20–40 мкг/л

< 100 г/л

< 20 мкг/л

< 120 г/л

Продолжение приема 
поддерживающей дозы – повторное 

исследование через 6 месяцев

Продолжение приема 
поддерживающей дозы – повторное 

исследование через год

Окончание терапии

Незначительная 
положительная 

динамика – 
продолжение 

терапии

Нет 
положительной 

динамики – 
дополнительный 
диагностический 

поиск

Поиск новой 
причины анемии

Сывороточный ферритин

Медицинский форум



54
Эффективная фармакотерапия. 28/2020

XXI Всероссийский научно-образовательный форум «Мать и дитя»

Профилактический прием пре-
паратов железа беременными 
позволяет снизить риск развития 
анемии на момент родоразреше-
ния, а также риск послеродовых 
инфекций у матери и частоту ро-
ждения маловесных новорожден-
ных, повысить уровень  гемо-
глобина у матери в предродовой 
период.
Исследовательский холдинг 
ROMIR подготовил для компа-
нии «Эгис» исследование пробле-
мы латентного дефицита железа 
в России в рамках проекта Super 
Iron  – «Актуальные вопросы 
диагностики и лечения дефицита 
железа в клинической практике». 
Первая часть исследования пред-
ставляла собой опрос терапевтов 
и  акушеров-гинекологов из  Мо-
сквы и Воронежа. Цель – изучить 
проблему установления диагноза 
и  лечения латентного дефицита 
железа в России, выявить факто-
ры, сдерживающие диагностику, 
и повысить важность диагностики 
латентного дефицита железа.
По  словам большинства врачей, 
из-за отсутствия специфических 
симптомов женщины обраща-
ются за помощью, когда ЖДА 
уже возникла. В  рамках систе-
мы обязательного медицинского 
страхования (ОМС) фактически 
невозможно диагностировать ла-
тентный дефицит железа, если 
только женщина сама не  придет 
к  специалисту с  результатами 
анализа крови. Кроме того, врачи 
не владеют необходимым объемом 
знаний о латентном дефиците же-
леза.
Исследователи пришли к заклю-
чению, что диагностику латент-
ного дефицита железа осложняет 
отсутствие симптомов, ресурсов 
для диагностики в системе ОМС, 
достаточного знания врачей 
о  проблеме, а  также стандартов 
лечения.
По мнению врачей, женщины по-
ложительно относятся к платной 
диагностике латентного дефици-
та железа, но  редко пользуются 
этой услугой, поскольку спи-
сывают имеющиеся симптомы 

на  усталость. При ЖДА диаг-
ностика в системе ОМС занима-
ет около одного-двух месяцев. 
Чтобы ускорить процесс, жен-
щины  готовы сдавать анализы 
платно. Необходимо направлять 
пациенток в  лабораторию для 
сдачи анализов для выявления 
дефицита железа.
В ходе исследования врачи пред-
ложили ряд инициатив и  меро-
приятий для повышения знаний 
о диагностике латентного дефици-
та железа:
 ■ пилотные проекты по  обеспе-

чению потока на платную диаг-
ностику (врачи предоставляют 
адрес платной лаборатории, 
расположенной поблизости);

 ■ национальные проекты вклю-
чения показателей ферритина 
и  сывороточного железа в  ди-
спансеризацию женщин репро-
дуктивного возраста;

 ■ специальные национальные 
программы «Будущая мама», 
предусматривающие диагности-
ку латентного дефицита железа;

 ■ специальные материалы для 
врачей по повышению осведом-
ленности женщин о  проблеме 
латентного дефицита железа 
и его диагностике;

 ■ специальные мероприятия для 
врачей, посвященные именно 
проблеме латентного дефицита 
железа, а не ЖДА;

 ■ информация о латентном дефи-
ците железа с адресами платных 
лабораторий в спортзалах, биз-
нес-центрах, столовых, магази-
нах;

 ■ общественный резонанс про-
блемы латентного дефицита же-
леза.

В  отношении проблемы диаг-
ностики железодефицитных со-
стояний следует отметить один 
важный тренд: и  у терапевтов, 
и у гинекологов отсутствует пря-
мое распоряжение назначать 
лечение женщинам с  ЖДА, тем 
более в  отсутствие симптомов. 
И пациенты, и врачи фактически 
пропускают состояние латент-
ного дефицита железа. Женщи-
ны репродуктивного возраста 

без хронических заболеваний 
могут быть диагностированы 
только гематологом. Врачи отме-
чают, что установление диагно-
за латентного дефицита железа 
и  его причин требует времени. 
По мнению терапевтов, бюджет-
ная система здравоохранения 
не  ориентирована на  своевре-
менную диагностику и  лечение 
железодефицитных состояний. 
Как считают гинекологи, сегодня 
в клинической практике дефицит 
железа рассматривается только 
как симптом, сопутствующий ги-
некологической патологии. Со-
гласно статистическим данным, 
в Москве лишь 5% женщин за год 
сдали анализ на ферритин. В Во-
ронеже такой анализ по страховке 
ОМС невозможен.
Врачи по-разному относятся 
к  проблеме выявления и  лече-
ния латентного дефицита желе-
за. Их  условно можно разделить 
на три категории: заинтересован-
ные, имеющие средний интерес 
к проблеме и безразличные.
Выявлены факторы, сдержи-
вающие диагностику латент-
ного дефицита железа. Схема 
диагностики и  лечения при 
симптомах железодефицитных 
состояний имеет характерные 
черты: пока врач устанавлива-
ет причины ЖДА, женщине на-
значаются препараты железа. 
Однако диагностика занимает 
много времени, и в большинстве 
случаев пациенты, не  дождав-
шись результатов, начинают са-
молечение. Диагноза латентного 
дефицита железа как основно-
го не  устанавливают, а  диагноз 
ЖДА могут зафиксировать толь-
ко гематологи.
Как показали результаты иссле-
дования, терапевты и гинекологи 
назначают примерно одинако-
вый набор препаратов железа. 
У  каждого врача есть любимые 
препараты с  накопленным по-
ложительным опытом примене-
ния и  положительными отзыва-
ми пациентов. Терапевты часто 
предлагают пациентам несколько 
препаратов на  выбор, при этом 
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наиболее назначаемым являет-
ся Сорбифер Дурулес10. Об этом 
свидетельствуют результаты ис-
следования PrIndex «Мониторинг 
назначения врачей», проведен-
ного Ipsos Comcon в  IV кварта-
ле 2019 г. в крупнейших городах 
России.
Все инициативы сводятся к  цен-
трализации решений проблемы 
диагностики латентного дефицита 
железа. Прежде всего врачи пред-
лагают включить анализ на  фер-
ритин в диспансеризацию женщин 
репродуктивного возраста.
Во второй части исследования 
анализировали мнение пациентов 
о проблеме установления диагно-
за и лечения латентного дефицита 
железа. С пациентами в возрасте 
20–40 лет с  ЖДА и  латентным 
дефицитом железа из  Москвы 
и  Воронежа проводили часовые 
или полуторачасовые интервью. 
В  ходе опроса выявлены инсай-
ты и  неудовлетворенные по-
требности пациентов, связанные 
с  симптомами дефицита железа 
и ЖДА. Проанализированы тре-
бования пациентов к информаци-
онным источникам о  проблемах 
дефицита железа.
Анализ данных исследования 
с  участием пациентов проде-
монстрировал, что большинство 
из них не осознают серьезность 
проблемы дефицита железа, 
не  осведомлены о  ней, как, на-
пример, о  пользе витамина B, 
кальция, фолатов при плани-
ровании беременности. Жен-
щины понимают серьезность 
проблемы, только когда сталки-
ваются с клинически выражен-
ной анемией. Из  критических 
симптомов, которые способны 
подтолкнуть женщину к  сдаче 
анализов для диагностики скры-
тых железодефицитных состоя-
ний, можно назвать обильные 
менструации, миомы и эндоме-
триоз. Но часто женщины идут 
к специалистам, которые не за-
нимаются проблемой дефицита 
железа.

Терапевты обычно не  занимают-
ся лечением железодефицитных 
состояний и перенаправляют па-
циентов к  гематологу. Как уже 
отмечалось, продолжительное 
время поиска причин (2–4 месяца) 
заставляет женщин сдавать ана-
лизы платно и  заниматься само-
лечением. Женщины принимают 
препараты железа до купирова-
ния симптомов (три-четыре неде-
ли), поскольку не хотят «пичкать 
себя» таблетками. Из препаратов 
предпочитают не таблетки, а БАД, 
витамины. Они легче усваивают-
ся, легче переносятся. «Все осталь-
ное  – химия»,  – типичный ответ 
женщин.
Пациенты, имеющие негативный 
опыт взаимодействия с  врача-
ми, предпочитают пользовать-
ся информацией из  доступных 
источников и  лечиться самосто-
ятельно. Как только симптомы 
исчезают и самочувствие налажи-
вается, многие женщины прекра-
щают прием препаратов.
Итак, женщинам не хватает про-
фессиональных консультаций 
специалистов, интернет-ресур-
са о  женском здоровье, быстрой 
диагностики и общественного ре-
зонанса проблемы латентного де-
фицита железа. Как правило, ин-
формацию о  железодефицитных 
состояниях пациенты получают 
от врачей, фармацевтов, на фору-
мах, из статей. Необходим единый 
информационный ресурс с прове-
ренной актуальной информацией 
и решениями по алгоритму пове-
дения при обнаружении симпто-
мов дефицита железа.
Вернувшись к  рассмотрению 
резолюции экспертного совета 
«Актуальные вопросы диагнос-
тики и лечения дефицита железа 
в клинической практике», доклад-
чик подчеркнул, что женщины 
репродуктивного возраста – осо-
бый контингент. Поэтому в  до-
полнение к экспресс-диагностике 
дефицита железа (анализ на  сы-
вороточный ферритин) при нали-
чии выявленных факторов риска 

необходимо ввести массовый 
скрининг клинически бессим-
птомных женщин с широким ох-
ватом населения (75–80%) в рам-
ках ежегодной профилактической 
программы. Необходимо внести 
изменения в  приказ Минздрава 
России от 13 марта 2019 г. № 124н, 
дополнив перечень анализов 
общим анализом крови, опре-
делением уровня ферритина сы-
воротки крови и  C-реактивного 
белка. И только на третьем этапе 
диагностических мероприятий 
следует проводить дообследова-
ние для выявления причины де-
фицита железа.
Практические рекомендации со-
вета экспертов содержат перечень 
мероприятий для актуализации 
темы латентного дефицита железа 
в России. Рекомендуется в первую 
очередь выполнять эпидемиоло-
гические исследования по оценке 
распространенности латентного 
дефицита железа в России, создать 
национальную исследователь-
скую программу лабораторной 
диагностики железодефицитных 
состояний и  федеральный ре-
гистр пациентов (терапевтиче-
ских,  гинекологических, карди-
ологических и  др.). Кроме того, 
надо подготовить клинические 
рекомендации и действительные 
алгоритмы диагностики дефици-
та железа для врачей общей пра-
ктики, акушеров-гинекологов, 
педиатров. Важно совершенство-
вать профессиональные навыки 
в  рамках образовательных про-
грамм повышения квалификации 
врачей.
Совет экспертов счел необхо-
димым обратиться в  Минздрав 
России с инициативой о продол-
жении работы по совершенство-
ванию нормативных документов, 
посвященных проблемам латент-
ного дефицита железа и  ЖДА. 
По  мнению экспертов, следует 
обеспечить, исходя из  назна-
чений врачей общей практики, 
возможность бесплатного оп-
ределения уровня ферритина 

10 По данным компании IQVIA MAT, август 2020 г., в категории «Железосодержащие препараты» в руб. и уп.

Медицинский форум



56
Эффективная фармакотерапия. 28/2020

XXI Всероссийский научно-образовательный форум «Мать и дитя»

По  словам директора ФГБУ 
«Национальный медицин-
ский исследовательский 

центр профилактической медици-
ны», главного внештатного специ-
алиста по терапии и общей врачеб-
ной практике Минздрава России, 
члена-корреспондента РАН, д.м.н., 
профессора Оксаны Михайловны 
ДРАПКИНОЙ, диагностика и ле-
чение дефицита железа являются 
междисциплинарной проблемой. 
Однако пациенты с анемией снача-
ла оказываются на приеме у тера-
певта, поэтому перед медицинской 
общественностью стоит важная 
задача по  разработке четких ре-
комендаций в отношении ранней 
диагностики железодефицитных 
состояний для врачей первичного 
звена. При этом приходится кон-
статировать: диагностика ослож-
няется тем, что латентный дефицит 
железа часто протекает бессим-
птомно и проявляется слабостью, 
снижением работоспособности, 
постоянной усталостью. Нередко 
у  пациентов симптомы не  ассо-
циируются с недостатком железа, 
и  они не  спешат за медицинской 
помощью к специалисту. Как след-
ствие – дальнейшее снижение же-
леза в организме и развитие ЖДА.
Как уже отмечалось, в этом году 
состоялось заседание совета экс-
пертов по  актуальным вопросам 

Профессор, д.м.н. 
О.М. Драпкина

Проблема железодефицита в России: что нового

Заключение

диагностики и лечения дефицита 
железа в России. Перед эксперта-
ми стояла задача разработать ал-
горитм выявления ЖДА и латент-
ного дефицита железа. Участники 
сессии работали по  специально 
разработанной программе, в  ре-
зультате чего был подготовлен 
итоговый документ, учитываю-
щий мнения экспертов и предло-
жения для применения в реальной 
клинической практике. Прежде 
всего подготовлены рекомен-
дации по  скринингу определен-
ных групп населения с целью вы-
явления латентного дефицита 
железа и профилактики развития 
ЖДА. Таким образом, сформу-
лированы основные принципы 
диагностики и лечения железоде-
фицитных состояний для исполь-
зования в  практическом здраво-
охранении. По словам профессора 
О.М. Драпкиной, появился новый 
инструмент для терапевта. В даль-
нейшем, после междисциплинар-
ных обсуждений и  дополнений, 
планируется распространить 
алгоритм по диагностике и лече-

нию латентного дефицита железа 
и ЖДА среди врачей первичного 
звена. Алгоритм должен помочь 
им в выявлении и анализе причин 
дефицита железа у пациентов.
Дефицит железа  – важная соци-
ально значимая проблема. Име-
ются многочисленные данные 
о  неблагоприятном влиянии де-
фицита железа на репродуктивное 
здоровье женщины и увеличение 
риска неблагоприятных исходов 
для ребенка. Поэтому необходимо 
продолжать поднимать вопросы 
и вести дискуссии о методах про-
филактики и лечения железодефи-
цитных состояний на  семинарах 
и  конференциях, на  междисци-
плинарном уровне решать пробле-
мы здоровья женщин и будущих 
поколений в нашей стране.
В заключение профессор О.М. Драп-
кина отметила, что создание сов-
ременных рекомендаций с учетом 
этиологии и  патогенеза дефицита 
железа позволит значительно по-
высить качество и эффективность 
оказания медицинской помощи при 
дефиците железа.

Железо  – незаменимый 
компонент, необходи-
мый для окислительно-

восстановительного  гомеостаза 
в организме человека. Препараты 
для лечения ЖДА должны содер-
жать не только железо, но и аскор-
биновую кислоту, увеличивающую 
его всасывание на 30%.
В  состав препарата Сорбифер 
Дурулес входит 320 мг сульфата 
железа, соответствующего 100 мг 
двухвалентного железа, и  60 мг 
аскорбиновой кислоты. Препа-
рат обладает пролонгированным 
действием, хорошо переносится 

пациентами. Благодаря медлен-
ному выделению ионов железа 
не образуется высокая концентра-
ция железа, что позволяет снизить 
вероятность поражения слизистой 
оболочки ЖКТ.
Сорбифер Дурулес отличается 
хорошим терапевтическим эф-
фектом и  широко используется 
для лечения железодефицитных 
состояний. Препарат предназна-
чен для профилактики и лечения 
ЖДА, состояний, сопровождаю-
щихся дефицитом железа, про-
филактики дефицита железа при 
беременности и лактации.  

сыворотки для широкого круга 
пациентов.
Подводя итог, профессор И.И. Ба-
ранов подчеркнул, что сегодня 

можно помочь будущим поколе-
ниям вырасти здоровыми. Свое-
временная диагностика и коррек-
ция дефицита железа у  женщин 

репродуктивного возраста явля-
ется неоценимым вкладом в реа-
лизацию этой долгосрочной про-
граммы.
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На симпозиуме, организованном в рамках XXI Всероссийского научно-образовательного форума 
«Мать и дитя», ведущие эксперты в области акушерства, гинекологии и перинатологии рассказали 
о роли прегравидарной подготовки в снижении частоты осложнений беременности, осложнений в родах 
и у новорожденных, а также о преимуществе двухэтапного метода терапии вульвовагинального 
кандидоза с интравагинальным применением лактобактерий LCR перед одноэтапным методом.

Смешанные вагиниты – 
современный взгляд на проблему

Профессор, д.м.н. 
Н.В. Мингалева

Прегравидарная подготовка: что мы недооцениваем

По словам д.м.н., профес-
сора кафедры акушерст-
ва, гинекологии и перина-

тологии факультета повышения 
квалификации и профессиональ-
ной переподготовки специалистов 
Кубанского государственного ме-
дицинского университета Наталии 
Вячеславовны МИНГАЛЕВОЙ, 
прегравидарная подготовка пред-
усматривает оценку состояния 
здоровья будущих родителей, 
подготовку организма каждого 
родителя к зачатию и готовность 
женщины к беременности. Как из-
вестно, бактериальный вагиноз яв-
ляется причиной прерывания бе-
ременности и  преждевременных 
родов. Поэтому данная патология 
должна быть выявлена на  этапе 
планирования беременности. Это 
позволит провести своевременное 
лечение и восстановить вагиналь-
ный микробиоценоз.
Шейка матки – пограничный орган 
между полостью матки и бактери-

ально обсемененным влагалищем. 
Факторы местного иммунитета 
репродуктивного тракта на уровне 
влагалища и шейки матки сдержи-
вают размножение микроорганиз-
мов и  препятствуют их проник-
новению во внутренние тазовые 
половые репродуктивные органы. 
Во время беременности в  шейке 
матки развиваются застойные яв-
ления, вызывающие отек. Как след-
ствие – шейка матки увеличивается 
и размягчается. У 19% беременных 
утолщается базальный слой. В ряде 
случаев наблюдается усиленная 
складчатость цервикального ка-
нала, появляются новые крипты, 
слизистая оболочка цервикального 
канала  гипертрофируется за счет 
увеличения размеров цилиндри-
ческих клеток и  усиления в  них 
процессов выделения слизи. Это 
способствует активации инфек-
ционных агентов половых путей, 
в  том числе вирусов. У  64,3% бе-
ременных диагностируют измене-
ния шейки матки. В большинстве 
случаев (90%) имеют место цер-
вициты. У 82,5% беременных они 
сочетаются с  воспалительными 
заболеваниями нижних отделов 
половой системы бактериальной 
и вирусной этиологии.
Беременность ассоциируется с не-
благоприятным стимулирующим 
влиянием на  гиперпластические 
процессы шейки матки, перси-
стенцией условно патогенной и па-
тогенной микрофлоры, грибов, ви-

русов. На фоне этого повышается 
риск  развития воспалительных 
заболеваний органов малого таза 
(ВЗОМТ), инфицирования оболо-
чек плода и околоплодных вод (хо-
риоамнионит), преждевременных 
родов, эндометрита в послеродо-
вом периоде, осложнений у  но-
ворожденных. При заболеваниях 
нижнего отдела половых путей 
у беременных (81,4%) выявляются 
микст-инфекции, в  биотопе вла-
галища преобладают  грибы рода 
Candida (94%). Возбудители неспе-
цифичного воспаления обнаружи-
ваются в 41% случаев. Нормоценоз 
встречается только у 17,5% бере-
менных.
Таким образом, именно на  этапе 
планирования беременности 
должны проводиться тщательные 
обследования, адекватная сана-
ция, поскольку в период гестации 
некоторые диагностические и ле-
чебные мероприятия противопо-
казаны.
В клиническом протоколе МАРС 
2020  г.  «Прегравидарная подго-
товка» подчеркивается важность 
двухэтапной тактики лечения 
для предупреждения рецидивов 
вульвовагинального кандидоза 
(ВВК). Сначала необходимо ку-
пировать симптомы и  добиться 
эрадикации патогена, затем про-
должить курс терапии для пре-
дотвращения избыточного роста 
Candida spp. и  увеличения пула 
лактобактерий.
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Сателлитный симпозиум компании «Безен»

В  клинических рекомендациях 
Российского общества акушеров-
гинекологов (РОАГ) «Диагностика 
и лечение заболеваний, сопрово-
ждающихся патологическими вы-
делениями из половых путей жен-
щин» (2019  г.), международных 
руководствах IUSTI и Всемирной 
организации здравоохранения 
отмечается, что беременность, 
возникшая на  фоне дисбиозов 
и  вагинитов, часто протекает 
с  осложнениями. Увеличивает-
ся риск инфицирования Neisseria 
gonorrhoeae, Chlamydia trachomatis, 
Trichomonas vaginalis и вирусами, 
ВЗОМТ, хориоамнионита и  аку-
шерских осложнений.
Клинические рекомендации 
по  диагностике и  лечению за-
болеваний, сопровождающихся 
патологическими выделения-
ми из  половых путей женщин, 
2019 г. предусматривают два этапа 
лечения. Наиболее эффективными 
на первом этапе считаются поли-
компонентные препараты, позво-
ляющие быстро купировать бак-
териальный вагиноз и воспаление 
шейки матки. К таким препаратам 
относится комбинация орнидазо-
ла, неомицина, эконазола и пред-
низолона (препарат Эльжина®).
Орнидазол – противопротозойное 
средство с  противомикробным 
действием, эффективное в  от-
ношении T. vaginalis, Entamoeba 
histolytica, Giardia lamblia (G. in-
testinalis), некоторых анаэробных 
бактерий, таких как Bacteroides 
spp. и  Clostridium spp., Fusobacte-
rium spp., и  анаэробных кокков 
Peptostreptococcus spp. Неомицин 
действует на  неспецифическую 
флору, эффективен против грам-
отрицательной микрофлоры и не-
которых грамположительных кок-
ков. Преднизолон (преднизолон 
натрия фосфата) – дегидрирован-
ный аналог гидрокортизона, ока-
зывает противовоспалительное 
и противоаллергическое действие, 
быстро устраняет зуд, жжение, 
отек, снижает нежелательные яв-
ления, возникающие на фоне при-
менения местных антибактери-
альных средств, и, как следствие, 

повышает приверженность боль-
ных лечению. Эконазол оказывает 
местное противогрибковое и  ан-
тибактериальное действие.
Не следует забывать, что эффек-
тивность лечения максимально 
снижается, если не восстановить 
флору влагалища после приема 
противомикробных препаратов. 
Терапия бактериального ваги-
ноза, ВВК и  смешанных ваги-
нальных инфекций должна про-
водиться в  два этапа. Согласно 
рекомендациям РОАГ, после 
противомикробной терапии на-
значают препараты, содержа-
щие лактобактерии, в частности 
Лактожиналь®. При бактериаль-
ном вагинозе препарат приме-
няют по одной капсуле два раза 
в сутки в течение семи дней, при 
ВВК – по одной капсуле на ночь 
в течение 21 дня. Совет экспер-
тов IUSTI рекомендует на втором 
этапе при смешанных вагиналь-
ных инфекциях принимать про-
биотик Лактожиналь® по  одной 
капсуле два раза в сутки в тече-
ние семи дней.
Эффект препарата Лактожиналь® 
достигается благодаря иннова-
ционному сочетанию пребиоти-
ка – лактозы моногидрата (пита-
тельной среды для лактобактерий 
LCR), пробиотика – штамма лак-
тобактерий LCR (образуют за-
щитную биопленку, нормализуют 
pH влагалища, активны против 
патогенов), постбиотика  – се-
кретируемых лактобактериями 
LCR метаболитов. Лактожиналь® 
способствует нормализации рН 
и  микрофлоры влагалища после 
противомикробной терапии, вос-
становлению местного иммуните-
та, снижению рецидивов ВВК.
Вагинальный трибиотик Лактожи-
наль® быстро действует в очаге за-
болевания без кишечного прохо-
ждения, является лекарственным 
препаратом, рассчитан на  семи-
дневный курс при бактериальном 
вагинозе. Лактожиналь® разрешен 
на  любом сроке беременности 
и в период лактации.
Докладчик привела данные меж-
дународного многоцентрового от-

крытого исследования РЕВОЛАКТ 
2017  г., согласно которым лакто-
бактерии LCR снижают риск  ре-
цидивов ВВК в  два раза (с  30 до 
16,2%). Уже через 28 часов грибы 
рода Candida полностью элимини-
руются.
В инструкции к препарату Лакто-
жиналь® от 20 апреля 2020 г. по-
явилась альтернативная схема 
назначения препарата при 
бактериальном вагинозе  – од-
новременно с  антибиотиками 
на протяжении 14 дней по одной 
капсуле в день. В исследованиях 
in  vitro и  in  vivo выявлен фено-
мен потенцирования действия 
антибиотиков метаболитами 
пробиотического штамма LCR. 
Результаты клинического ис-
следования показали эффектив-
ность препарата Лактожиналь® 
в  комбинации с  антибактери-
альным препаратом при бакте-
риальном вагинозе. Это огром-
ный прорыв, особенно на этапе 
прегравидарной подготовки, 
ведь от  комплаенса напрямую 
зависит эффективность терапии. 
По данным анкетирования паци-
енток смотрового кабинета, вра-
чебные рекомендации в полном 
объеме выполняют лишь 35,5%, 
частично  – 48,5%, только после 
консультации с другими специа-
листами – 16%. Чем удобнее курс 
терапии, тем выше комплаенс 
и соответственно общая эффек-
тивность лечения.
Профессор Н.В. Мингалева пред-
ставила клинический случай, на-
глядно проиллюстрировавший 
важность прегравидарной под-
готовки и лечения гинекологиче-
ской патологии до наступления 
беременности. Пациентке 28 лет 
с  воспалением и  реактивными 
цитологическими изменениями 
в мазке были назначены препара-
ты Эльжина® на ночь (курс – де-
вять дней), Лактожиналь® утром 
с  первого дня (14 дней). После 
курса терапии флора влагалища 
восстановилась, были созданы 
условия для проведения адекват-
ной кольпоскопии и дальнейшей 
диагностики.
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Как показывают результаты 
последних исследований, 
в трети случаев причиной 

патологических выделений из по-
ловых путей женщин является 
смешанная инфекция. Александр 
Леонидович ТИХОМИР ОВ, 
д.м.н. ,  профессор кафедры 
акушерства и  гинекологии Мо-
сковского  гос ударственного 
медико-стоматологического уни-
верситета им. А.И. Евдокимова, 
подчеркнул, что на 33-м Европей-
ском конгрессе Международного 
союза по борьбе с инфекциями, 
передаваемыми половым путем 
(IUSTI), состоявшемся 5–7 сен-
тября 2019 г., советом экспертов 
была принята резолюция, со-
гласно которой при смешанных 
рецидивирующих вагинитах, 
вызванных полимикробными 
ассоциациями, рационально ис-
пользовать концепцию физиоло-
гического подхода, основанную 
на  локальном воздействии ком-
бинированных вагинальных пре-
паратов.
Несмотря на  высокую эффек-
тивность комбинированных 
противомикробных препаратов, 
одноэтапная терапия может вы-
зывать дисбиотические состо-
яния, супрессию индигенной 
флоры влагалища. Впоследствии 
не исключена колонизация поли-
вирулентными, условно патоген-
ными и  патогенными микроор-
ганизмами, которая повлечет за 
собой рецидивы бактериального 
вагиноза и ВВК, развитие ВЗОМТ 

Профессор, д.м.н. 
А.Л. Тихомиров

Актуальная терапия вагинитов смешанной этиологии

и  инфицирование вирусом па-
пилломы человека. Не  случайно 
экспертный совет IUSTI реко-
мендует двухэтапный метод те-
рапии бактериального вагиноза: 
первый этап  – антибактериаль-
ный, второй  – пробиотический 
(восстановление микробиоцено-
за влагалища). На  втором этапе 
назначают пробиотические пре-
параты для интравагинально-
го введения  – Lactobacillus casei 
rhamnosus (LCR) – Лактожиналь®.
Новая эра сочетанной терапии 
бактериального вагиноза и  сме-
шанных вагинитов предполагает 
одновременное применение про-
тивомикробного средства и  три-
биотика. По мнению эксперта, 
Лактожиналь® принимают утром 
по  одной влагалищной капсу-
ле (14 дней), Эльжина® – на ночь 
по  одной влагалищной таблетке 
(6–9 дней). Такая схема эффектив-
на, поскольку LCR вырабатывают 
молочную кислоту в  шесть раз 
сильнее, чем обычные лактобакте-
рии, способствуют нормализации 
pH уже в  течение первых суток 
применения.
Иная ситуация с лечением грибко-
во-трихомонадно-бактериальных 
вагинитов. Причиной рецидивов 
является персистенция  грибов 
во влагалище. В  2/3 наблюдений 
при рецидивах высеваются те же 
виды грибов, что предполагает ре-
цидивирование, а не реинфекцию, 
особенно когда возбудителями 
являются С. glabrata и С. parapsilo-
sis. C. albicans и C. non-albicans вы-
сокочувствительны к  эконазолу, 
содержащемуся в  лекарственном 
препарате Эльжина®, но для сни-
жения риска рецидивирования ре-
комендуется второй этап – прием 
препарата Лактожиналь® в течение 
21 дня.
Профессор А.Л. Тихомиров под-
робно рассмотрел проблему ре-
цидивирующего ВВК. Поддержи-
вающая шестимесячная терапия 
с  антимикотиками с  целью про-
филактики рецидивов позволяет 

снизить частоту развития ВВК, 
но не гарантирует полного отсут-
ствия эпизодов ВВК в будущем.
Лактобактерии LCR нормали-
зуют естественную лактофлору 
и  pH, конкурируют с  грибами 
рода Candida за рецепторы эпи-
телиоцитов, образуют биопленки 
собственных лактобактерий, вы-
рабатывают молочную кислоту 
и  супернатанты. Исследование 
in vitro 2019 г., проведенное под ру-
ководством профессора А.М. Са-
вичевой, показало, что пробио-
тический штамм LCR устойчив 
к антимикотическим препаратам, 
эффективным в отношении C. al-
bicans и C. parapsilosis.
В  2018  г.  было проведено мно-
гоцентровое открытое неинтер-
венционное исследование под 
руководством И.Б. Манухина 
с  участием 800 женщин. 600 па-
циенток получали Лактожиналь® 
(лактобактерии LCR) по  одной 
капсуле в сутки в течение 21 дня 
для профилактики острой формы 
ВВК после местной или системной 
терапии противогрибковыми пре-
паратами, 200 пациенток  – курс 
системной и/или местной терапии 
противогрибковыми препаратами 
без последующего назначения пре-
парата Лактожиналь®. Показаны 
семикратное снижение частоты 
развития рецидивов на фоне при-
менения препарата Лактожиналь®, 
его хорошая переносимость и вы-
сокая приверженность пациенток 
лечению. Таким образом, преи-
мущество двухэтапного метода 
терапии ВВК с интравагинальным 
применением лактобактерий LCR 
перед одноэтапным методом оче-
видно.
Если не  проводить поддержива-
ющую терапию при ВВК, реци-
див возникает у  каждой второй 
женщины в течение первых трех 
месяцев. Совместное и последова-
тельное применение антимикроб-
ных и пробиотических препаратов 
повышает эффективность тера-
пии генитальных инфекций.  
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Форум анестезиологов и реаниматологов России – 2020 

В настоящее время лечение инфекции COVID-19 у беременных и кормящих матерей является 
актуальной проблемой мирового здравоохранения. Особую тревогу вызывают случаи тяжелого течения 
коронавирусной инфекции с поражением легких у пациенток акушерского профиля. Не случайно 
пристальный интерес участников Форума анестезиологов и реаниматологов России вызвало 
выступление Марины Владимировны ШВЕЧКОВОЙ, к.м.н., руководителя анестезиолого-реанимационной 
службы Тюменского перинатального центра, посвященное опыту эффективного использования 
ингаляционной терапии Сурфактантом-БЛ в комплексном лечении COVID-19-ассоциированной 
пневмонии у беременных и родильниц.

Опыт применения 
Сурфактанта-БЛ при пневмонии, 
ассоциированной с COVID-19, в акушерстве

К.м.н. 
М.В. Швечкова

Как отметила М.В. Швечкова, 
сегодня в  Перинатальном 
центре г. Тюмени накоплен 

значительный опыт использова-
ния экзогенных сурфактантов 
при остром респираторном ди-
стресс-синдроме (ОРДС) у паци-
ентов акушерского профиля. За 
период с  2006 по  2020  г.  терапия 
отечественным препаратом Сур-
фактант-БЛ применялась в комп-
лексном лечении более 60 пациен-
тов с ОРДС, развившимся на фоне 
пневмонии, острых респиратор-
ных вирусных инфекций и гриппа 
(34,1%), массивной кровопотери 
и синдрома массивных гемотранс-

фузий (24,4%), тяжелой пре-
эклампсии/эклампсии (24,4%), 
сепсиса (7,3%), аспирационного 
пневмонита (4,9%).
Критериями назначения терапии 
Сурфактантом-БЛ были некупи-
руемые расстройства  газообме-
на, потребность в искусственной 
вентиляции легких (ИВЛ) с  по-
ложительным давлением в конце 
выдоха (ПДКВ >10 см вод. ст.) 
и  необходимостью применения 
фракции кислорода (О2) в  ды-
хательной смеси выше 50%. При 
самостоятельном дыхании Сур-
фактант-БЛ вводили ингаляци-
онно с  помощью небулайзера, 
когда уже имелись признаки 
дыхательной недостаточности, 
но  была возможность избежать 
ИВЛ (одышка более 25 в  мину-
ту, снижение индекса оксигена-
ции ≤ 300 мм рт. ст., снижение 
сатурации < 95%).
Основной успех сурфактант-те-
рапии непосредственно зависел 
от сроков ее проведения. Макси-
мальная эффективность отмеча-
лась при раннем начале терапии. 
При введении Сурфактанта-БЛ 
в  течение 24–36 часов от  начала 
появления признаков дыхатель-
ной недостаточности имела место 

отчетливая динамика изменений 
показателей оксигенации,  газо-
обмена и  снижения параметров 
ИВЛ. При раннем введении пре-
парата Сурфактант-БЛ средняя 
продолжительность ИВЛ, равно 
как и сроки нахождения в отделе-
нии интенсивной терапии, была 
значительно ниже.
Пандемия COVID-19 внесла кор-
рективы в работу акушерской ре-
анимационной службы. На  фоне 
роста заболеваемости корона-
вирусной инфекцией с  сентября 
2020  г.  увеличилась заболевае-
мость беременных и  родильниц. 
На  текущий момент в  инфекци-
онном госпитале Перинатального 
центра получили лечение 274 па-
циентки, из них более 60% с пнев-
монией. Без сомнения, сегодня 
беременные оказались в  группе 
повышенного риска тяжелого те-
чения COVID-19.
Центром по  контролю и  профи-
лактике заболеваний США было 
опубликовано исследование с уча-
стием почти 91,5 тыс. женщин 
репродуктивного возраста, из ко-
торых свыше 8000 – беременные1. 
Согласно результатам исследова-
ния, беременные имели на  50% 
больше шансов попасть в отделе-

1 Ellington S., Strid P., Tong V.T. et al. Characteristics of women of reproductive age with laboratory-confirmed SARS-CoV-2 
infection by pregnancy status – United States, January 22 – June 7, 2020 // MMWR Morb. Mortal. Wkly Rep. 2020. Vol. 69. № 25. 
P. 769–775.
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ние интенсивной терапии и на 70% 
чаще нуждались в  подключении 
к аппаратам ИВЛ, чем неберемен-
ные сверстницы.
По данным Агентства обществен-
ного здравоохранения Швеции, 
беременные или только что родив-
шие женщины почти в шесть раз 
чаще попадают в отделение интен-
сивной терапии2.
По  оценкам американских уче-
ных, беременность способст-
вует более тяжелому течению 
COVID-19 из-за физиологических 
изменений в иммунной и сердеч-
но-легочной системах. Кроме 
того, у  беременных с  COVID-19 
не исключено внезапное развитие 
критического состояния на фоне 
относительно стабильного тече-
ния заболевания3.
Показано, что наиболее тяжелое 
течение заболевания наблюдается 
у женщин с гестационным сроком 
28–32 недели. На этом сроке геста-
ции чаще развивается пневмония 
(76,4%), существенно выше сте-
пень поражения легких (по  ре-
зультатам компьютерной томогра-
фии (КТ) 3–4 – 24,4%).
На  базе Перинатального цент-
ра г. Тюмени было проведено ис-
следование эффективности инга-
ляционной терапии препаратом 
Сурфактант-БЛ в комплексном ле-
чении пневмонии, ассоциирован-
ной с COVID-19, у 38 пациенток 
на  сроке беременности от  22  до 
36  недель. У  13 из  них родораз-
решение имело место на  этапе 
интенсивной терапии по  аку-
шерским показаниям или в связи 
с  ухудшением состояния плода. 
Большинство пациенток исход-
но были здоровы, только у шести 
из них отмечалась сопутствующая 
патология.
Пациенток разделили на две груп-
пы. 16 пациенток первой группы 
получали стандартную кисло-
родную терапию, 22 пациенткам 

второй  группы потребовалось 
проведение неинвазивной венти-
ляции легких. Комплексное лече-
ние включало антибактериальную 
и противовирусную терапию, вве-
дение человеческого иммуногло-
булина и  антиковидной плазмы, 
ингибиторов интерлейкина, плаз-
маферез и др.
Степень поражения легких на КТ 
была более выражена у пациенток 
второй группы по сравнению с па-
циентками первой группы (2,9 про-
тив 2,5). Во второй группе также 
были более выражены признаки 
дыхательной недостаточности 
(частота дыхательных движений 
(ЧДД) в минуту – 28,9 ± 3,2 против 
24,5 ± 3,2).
Все пациентки получали инга-
ляционную терапию препаратом 
Сурфактант-БЛ. Показаниями 
для назначения сурфактант-тера-
пии считалось увеличение числа 
дыхательных движений более 
25 в минуту, снижение сатурации 
(SpO2) ≤ 92%, потребность в  ре-
спираторной поддержке с  пода-
чей O2. Сурфактант-БЛ вводили 
по 75 мг два раза в сутки через не-
булайзер. Длительность сурфак-
тант-терапии составила от  двух 
до пяти суток. Двум пациенткам 
потребовался повторный курс 
в  течение двух дней. Критерием 
отмены стало отсутствие прогрес-
сирования дыхательной недоста-
точности.
Через пять суток лечения в обеих 
группах отмечались уменьшение 
одышки, повышение уровня сату-
рации крови, уменьшение уров-
ня С-реактивного белка и  лак-
тата. У  большинства пациенток 
обеих  групп отсутствовало про-
грессирование дыхательной недо-
статочности.
Включение Сурфактанта-БЛ 
в  комплексное лечение позво-
лило 37 пациенткам избежать 
перевода на  инвазивную ИВЛ. 

Лишь в одном случае имел место 
подобный перевод. У всех паци-
енток отсутствовала вторичная 
инфекция. Через десять дней 
контрольная КТ показала на-
личие положительной динами-
ки в  виде уменьшения площа-
ди поражения у  22 пациенток, 
отсутствие динамики – у десяти 
и  отрицательную динамику  – 
у шести пациенток. Отрицатель-
ная динамика по КТ, вероятно, 

2 Collin J., Byström E., Carnahan A.S., Ahrne M. Public Health Agency of Sweden's Brief Report: Pregnant and postpartum women with 
severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 infection in intensive care in Sweden // Acta Obstet. Gynecol. Scand. 2020. Vol. 99. № 7. 
P. 819–822. 
3 Vallejo V., Ilagan J.G. A postpartum death due to coronavirus disease 2019 (COVID-19) in the United States // Obstet. Gynecol. 2020. [Epub 
ahead of print].
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произошла еще до начала инга-
ляционной терапии или на пер-
вых ее этапах.
Целесообразность применения 
ингаляционной терапии Сурфак-
тантом-БЛ при тяжелых формах 
COVID-19 у беременных и роже-
ниц докладчик также продемон-
стрировала на двух клинических 
примерах.
Клинический случай 1. Беремен-
ная с  гестационным сроком 
38–39 недель поступила в  Пе-
ринатальный центр  г.  Тюмени 
15 июля 2020 г.  с началом родо-
вой деятельности на пятые сутки 
заболевания в состоянии средней 
степени тяжести (температу-
ра  – 37,7 0C, SpO2  – 96%, ЧДД  – 
22  в  минуту). Сопутствующая 
патология отсутствовала. Спустя 

четыре дня (19 июля) у пациент-
ки зафиксирована отрицательная 
динамика: увеличилась ЧДД до 
30  в  минуту, уровень SpO2 сни-
зился до 91%, температура под-
нялась до 39,2 0C, поражение лег-
ких на КТ – 72%. Пациентка была 
переведена в  реанимационное 
отделение.
Поскольку респираторная под-
держка кислородом оказалась 
неэффективной, больную пе-
ревели на  неинвазивную ИВЛ 
с  последующим проведением 
пятидневного курса ингаляци-
онной терапии Сурфактантом-
БЛ. На седьмые сутки пребыва-
ния пациентки в  отделении она 
была переведена на  стандарт-
ную кислородотерапию. Однако 
на  11-е сутки контрольная КТ 
показала высокий уровень по-
ражения легких – 92%, при этом 
четко сохранялась кислородная 
зависимость.
Было принято решение о прове-
дении второго курса сурфактант-
терапии. Уже на  третьи сутки 
от  ее начала удалось отменить 
респираторную поддержку с по-
дачей О2. Пациентка была переве-
дена в общее отделение с уровнем 
поражения легких на  КТ  – 80%. 
После выписки через месяц 
контрольная КТ показала отсут-
ствие легочного поражения (0%) 
и  инфильтративных изменений 
в легких.
Клинический случай 2. Беремен-
ная со сроком гестации 32 неде-
ли госпитализирована 4 октября 
2020  г.  с началом родовой дея-
тельности на шестые сутки забо-
левания (температура – 38,5 0С, 
SpO2 – 90%, ЧДД – 28 в минуту) 
без сопутствующей патологии. 
На следующий день (5 октября) 
появилась резко отрицательная 
динамика: ЧДД – 35–40 в мину-
ту, SpO2 – 72%, поражение легких 
на КТ – 56%. Уже на второй день 

4 Розенберг О.А., Данилов Л.Н., Волчков В.А. и др. Фармакологические свойства и терапевтическая активность 
отечественных препаратов легочного сурфактанта // Бюллетень экспериментальной биологии и медицины. 1998. Т. 126. 
№ 10. С. 456–458.
5 Bautin A., Khubulava G., Kozlov I. et al. Surfactant therapy for patients with ARDS a© er cardiac surgery // J. Liposome Res. 2006. Vol. 16. № 3. 
P. 265–272.

пребывания пациентки в  отде-
лении реанимации возникла не-
обходимость в применении ИВЛ 
с  ПДКВ. Одновременно с  этим 
больной в  течение пяти дней 
проводилась ингаляционная те-
рапия Сурфактантом-БЛ. Комп-
лексный подход способствовал 
улучшению состояния и возмож-
ности перехода на шестые сутки 
на  неинвазивную ИВЛ, а  еще 
через трое суток – на стандарт-
ную кислородотерапию с после-
дующим переводом в общее от-
деление.
Основные эффекты сурфактант-
терапии обусловлены предотвра-
щением дальнейшего повреж-
дения альвеолоцитов второго 
типа с  последующим ателекта-
зированием альвеол и  воспол-
нением недостатка эндогенного 
сурфактанта, вырабатываемого 
альвеолоцитами второго типа, 
которые содержат рецепторы ан-
гиотензинпревращающего фер-
мента, являющиеся мишенью для 
COVID-19. При этом снижают-
ся  гиперпроницаемость альвео-
лярно-капиллярной мембраны 
и образование гиалиновых мем-
бран, при появлении которых 
существенно ухудшается прогноз 
течения заболевания. Кроме того, 
экзогенный сурфактант уменьша-
ет степень воспалительных изме-
нений за счет активации функции 
макрофагов и  сорбции на  своей 
поверхности бактерий и  виру-
сов4, 5.
Завершая выступление, М.В. Шве-
чкова подчеркнула, что включение 
Сурфактанта-БЛ в  комплексное 
лечение пациентов акушерского 
профиля с  тяжелой пневмони-
ей, вызванной SARS-CoV-2, спо-
собствует улучшению газообмена, 
сокращению частоты перевода 
на  инвазивную вентиляцию лег-
ких и  предотвращению леталь-
ности.  
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Респираторный дистресс-синдром (РДС), в патогенезе которого лежит дефицит сурфактанта, 
является частым и тяжелым заболеванием раннего неонатального периода у недоношенных 
новорожденных. В связи с этим особый интерес представляет доклад Андрея Юрьевича РЫНДИНА, 
к.м.н., старшего научного сотрудника отделения реанимации и интенсивной терапии им. А.Г. Антонова 
ФГБУ «НМИЦ акушерства, гинекологии и перинатологии имени академика В.И. Кулакова» Минздрава 
России, посвященный актуальным вопросам использования заместительной сурфактантной терапии 
на примере Сурфактанта-БЛ для стабилизации респираторной функции при РДС и врожденной 
пневмонии у недоношенных новорожденных. 

Сурфактанты у новорожденного: 
что нового?

Замес тительная с у рфак-
тантная терапия считается 
одним из основных мето-

дов лечения респираторного ди-
стресс-синдрома (РДС) новоро-
жденных, однако оптимальный 
выбор препарата, сроки его вве-
дения, дозы, а также особенности 
проведения сурфактантной тера-
пии у новорожденных различно-
го гестационного возраста оста-
ются предметом обсуждения. 
Препараты сурфактанта подраз-
деляются на синтетические и на-
туральные. Последние получают 
из измельченной легочной ткани 
свиней или телят. На сегодняш-
ний день в  России разрешено 
использовать в  рекомендуемых 
дозах четыре препарата живот-
ного происхождения: свиной 
сурфактант  – порактант альфа 
(Куросурф) 100–200 мг/кг и три 
бычьих  – берактант (Сюрванта) 
100 мг/кг, бовактант (Альвео-
факт) 50 мг/кг и  отечественный 
Сурфактант-БЛ 75 мг/кг.
В неонатальной практике широ-
кое распространение получил 
Сурфактант-БЛ – препарат при-
родного происхождения, включа-
ющий комплекс веществ из смеси 
фосфолипидов и сурфактант-ас-
социированных белков. 
Активное использование Сур-
фактанта-БЛ в НМИЦ акушерст-
ва, гинекологии и перинатологии 
им. акад. В.И. Кулакова началось 

в  2000 г. Только за шесть лет 
(2000–2006 гг.) Сурфактант-БЛ 
был применен с лечебной целью 
более чем у  180 детей, рожден-
ных на различных сроках геста-
ции (26–34 недели) с РДС и вро-
жденной пневмонией. Внедрение 
заместительной сурфактантной 
терапии позволило существенно 
повысить выживаемость недоно-
шенных.
Препарат применяли в  первые 
сутки жизни в  дозе 75 мг/кг 
у  детей с  первичным диагнозом 
РДС, находившихся на искус-
ственной вентиляции легких 
(ИВЛ). Повторные дозы вводи-
лись при необходимости через 
12 часов в случае продолжающей-
ся ИВЛ с FiO2 > 0,4 и МАР > 7 см.
Сурфактант-БЛ (флакон 75 мл) 
разводили в 3,0 мл изотоническо-
го раствора хлорида натрия для 
инъекций и вводили эндотрахе-
ально через боковое отверстие 
адаптера интубационной трубки 
с помощью шприцевого дозатора, 
капельно (микроструйно) в тече-
ние 30–60 минут. Максимальное 
число введений препарата – трех-
кратно. 
Выживаемость маловесных но-
ворожденных на фоне терапии 
Сурфактантом-БЛ была высо-
кой и в среднем составила 82,3% 
при РДС и 89% при врожденной 
пневмонии. Кроме того, при-
менение у  детей высокочастот-

ной осцилляторной вентиляции 
в комплексе с Сурфактантом-БЛ 
способствовало снижению про-
должительности ИВЛ с токсиче-
ской концентрацией кислорода 
(> 60%), более быстрому дости-
жению нетоксической концент-
рации (< 40%) и  нормализации 
вентиляционно-перфузионных 
отношений. 
Внедрение в 2005 г. в НМИЦ аку-
шерства, гинекологии и перина-
тологии им. акад. В.И. Кулакова 
метода спонтанного дыхания 
с  постоянным положительным 
давлением в дыхательных путях 
с  вариабельным потоком через 
канюли (nCPAP) позволило со-
кратить продолжительность ис-
пользования у  недоношенных 
новорожденных ИВЛ и  сурфак-
тантной терапии с  заместитель-
ной целью. 
С учетом этих тенденций и  со-
храняющегося при этом риска 
развития бронхолегочной дис-
плазии (БЛД) у  новорожденных 
с  экстремально низкой массой 
тела (ЭНМТ) была разработана 
методика отсроченного ингаля-
ционного применения Сурфак-
танта-БЛ для профилактики БЛД 
у  новорожденных, длительное 
время находившихся на ИВЛ или 
nCPAP. Установлено, что терапия 
Сурфактантом-БЛ способство-
вала улучшению оксигенации: 
после проведенной терапии ис-
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чезала зависимость от кислорода 
и  не прослеживались признаки 
БЛД в дальнейшем. 
Таким образом, Сурфактант-БЛ 
занял достойное место в  ком-
плексном лечении РДС и  вро-
жденной пневмонии у  недоно-
шенных новорожденных. 
Безусловно, сурфактантная тера-
пия является ключевым методом 
лечения РДС у  новорожденных. 
Не случайно сурфактанты при-
родного происхождения указа-
ны во всех ведущих клинических 
руководствах. В  обновленных 
Европейских рекомендациях по 
ведению новорожденных с  ре-
спираторным дистресс-синдро-
мом (2019 г.) подчеркивается, что 
важнейшая роль в стабилизации 
респираторной функции при РДС 
принадлежит терапии препара-
тами экзогенного сурфактанта 
только животного происхожде-
ния (IA).
Стандартной признается полити-
ка раннего терапевтического вве-
дения сурфактанта в первые часы 
жизни новорожденного. В родо-
вом зале сурфактант вводится 
всем детям с ЭНМТ, чьи матери 
не получали профилактику РДС, 
или при гестационном возрасте 
менее 30 недель, потребовавшим 
интубации трахеи в  родильном 
зале, наиболее эффективно – до 
15–20-й минуты жизни (IA).
После введения сурфактанта 
может быть продолжена эндо-
трахеальная ИВЛ либо прове-
дена экстубация с переходом на 
неинвазивную респираторную 
поддержку. Речь идет о  тех-
нологии Intubation-Surfactant-
Extubation (интубация  – сур-
фактант – экстубация), которая 

позволяет ввести сурфактант 
без последующей ИВЛ. 
Технология LISA (Less Invasive 
Surfactant Administration  – ма-
лоинвазивное введение сурфак-
танта) лучше с  точки зрения 
уменьшения потребности в  эн-
дотрахеальной ИВЛ и  комби-
нированных исходов «смерть  – 
БЛД» (2В). Таким образом, 
авторы рекомендаций признают 
малоинвазивное введение сур-
фактанта предпочтительным 
у детей на CPAP. 
Как известно, новое  – это хо-
рошо забытое старое. Сделав 
краткий экскурс в  историю во-
проса, докладчик отметил, что 
еще в 2000–2005 гг. проводились 
исследования альтернативного 
введения сурфактанта новоро-
жденным с  РДС. В  2000 г. в  ис-
следовании E. Berggren и соавт.1 
было осуществлено ингаляцион-
ное введение порактанта альфа 
новорожденным с РДС в период 
использования nCPAP. Но эф-
фекта не наблюдалось. В 2004 г. 
J. Brimacombe и  соавт. описали 
два случая введения сурфактан-
та через LMA2, а  J. Kattwinkel 
и  соавт.  – случай назофаринге-
ального введения сурфактанта 
Infasurf при рождении3. 
Метод назофарингеального вве-
дения сурфактанта Infasurf во 
время родов без интубации тра-
хеи был интересен, но не получил 
продолжения. Хотя, согласно по-
лученным результатам, большин-
ство недоношенных после введе-
ния сурфактанта сразу начинали 
дышать. У пяти из 15 родивших-
ся с  помощью стандартного ро-
доразрешения и  двух из восьми 
появившихся на свет с помощью 

кесарева сечения возникла по-
требность в ИВЛ. У четырех но-
ворожденных развился РДС, но 
только у одного он был подтвер-
жден при выполнении рентгено-
графии. 
В 2005 г. D. Trevisanuto и  соавт. 
оценивали эффективность ла-
рингеальной маски для введения 
натурального сурфактанта деся-
ти новорожденным с РДС, массой 
тела менее 800 г и гестационным 
возрастом менее 35 недель4. Па-
циенты получали терапию сур-
фактантом 100 мг/кг. Двое из 
десяти получили две дозы сур-
фактанта, еще двум потребова-
лась ИВЛ, у одного ребенка раз-
вился пневмоторакс. 
В 2017 г. было проведено рандо-
мизированное контролируемое 
исследование, результаты кото-
рого позволили сделать вывод, 
что введение сурфактанта с  по-
мощью ларингеальной маски 
снижает частоту интубации и ме-
ханической вентиляции легких5. 
В ряде исследований оценивали 
эффективность ингаляционного 
введения сурфактанта детям во 
время проведения nCPAP. Как 
уже отмечалось, в исследовании 
E. Berggren и соавт.1 эффекта не 
наблюдалось. Однако, по мне-
нию исследователей, на отсут-
ствие эффекта могли повлиять 
различия в методиках введения, 
поскольку единого протокола не 
было. Необходимы дальнейшие 
исследования для оптимизации 
аэрозольного введения сурфак-
танта новорожденным. 
В многоцентровом исследовании 
N.N. Finer и соавт. (2006 г.) недо-
ношенным новорожденным, на-
ходившимся на оксигенотерапии 

1 Berggren E., Liljedahl M., Winbladh B. et al. Pilot study of nebulized surfactant therapy for neonatal respiratory distress syndrome // 
Acta Paediatr. 2000. Vol. 89. № 4. P. 460–464. 
2 Brimacombe J., Gandini D., Keller C. � e laryngeal mask airway for administration of surfactant in two neonates with respiratory distress 
syndrome // Paediatr. Anaesth. 2004. Vol. 14. № 2. P. 188–190. 
3 Kattwinkel J., Robinson M., Bloom B.T. et al. Technique for intrapartum administration of surfactant without requirement for an endotracheal 
tube // J. Perinatol. 2004. Vol. 24. № 6. P. 360–365. 
4 Trevisanuto D., Grazzina N., Ferrarese P. et al. Laryngeal mask airway used as a delivery conduit for the administration of surfactant to preterm 
infants with respiratory distress syndrome // Biol. Neonate. 2005. Vol. 87. № 4. P. 217–220. 
5 Roberts K.D., Brown R., Lampland A.L. et al. Laryngeal mask airway for surfactant administration in neonates: a randomized, controlled trial // 
J. Pediatr. 2018. Vol. 193. P. 40–46.e1.
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с  помощью nCPAP с  вариабель-
ным потоком с целью профилак-
тики РДС, вводили синтетиче-
ский сурфактант Aerosurf через 
небулайзер. Согласно получен-
ным данным, все 17 пациентов 
выжили, семерым потребовалась 
ИВЛ, шестеро из семи получили 
Aerosurf эндотрахеально. К 28-му 
дню БЛД развилась у 11,7% ново-
рожденных.
Установлены показания для позд-
ней терапии сурфактантом фор-
мирующейся БЛД. Основанием 
послужили результаты исследо-
ваний, свидетельствующие о том, 
что терапия сурфактантом оправ-
данна при длительной (более неде-
ли) респираторной терапии (ИВЛ, 
CPAP) у  детей с  ЭНМТ и  очень 
низкой массой тела (ОНМТ)6. 
У большинства младенцев, кото-
рые находились на ИВЛ в течение 
недели или более, развился дефи-
цит сурфактанта и белков сурфак-
танта В и С, что сопровождалось 
дыхательной недостаточностью. 
В 2011 г. была разработана ме-
тодика поздней заместительной 
терапии Сурфактантом-БЛ. Ее 
суть в том, что новорожденному 
с ОНМТ и ЭНМТ, находящемуся 
на инвазивной или неинвазивной 
ИВЛ в течение семи суток, вводят 
через небулайзер легочный сур-
фактант сеансами по 10–15 минут 
в разовой дозе 53–75 мг/кг ежед-
невно или с суточным интервалом 
в течение 1–5 дней. 
Сурфактант-БЛ через небулай-
зер с  генератором аэрозоля OnQ 
Aeroneb Pro вводят новорожден-
ным, находящимся на неинва-
зивной ИВЛ (Biphasic/DuoPAP) 
в режиме nCPAP, через назальные 
канюли с восьмого дня респиратор-
ной терапии, ежедневно или с су-
точным промежутком, сеансами по 
10–15 минут в зависимости от объ-
ема вводимой эмульсии сурфак-
танта, в разовой дозе 53–75 мг/кг. 
Максимально – пять сеансов. 
Целесообразность применения 
небулайзера Aeroneb обусловле-

на тем, что апертурная пластина 
вибрирует со скоростью свыше 
130 Гц. Это стимулирует отвер-
стие действовать подобно ми-
кропомпе и проталкивать капли 
жидкости через отверстия оди-
накового размера. В  результате 
аэрозоль поступает с низкой ско-
ростью, оптимальной для альвео-
лярного осаждения. OnQ-аэрозо-
ли используются полностью, при 
этом лекарство не нагревается 
и его молекулярная целостность 
сохраняется. 
Результаты применения позд-
ней заместительной терапии 
Сурфактантом-БЛ новорожден-
ным с пролонгированной nCPAP 
(более двух недель) показали, что 
из семи детей шестеро получили 
при рождении Куросурф (мето-
дом INSURE), одному ребенку 
проведена терапия Сурфактан-
том-БЛ после клипирования от-
крытого артериального протока. 
Только у двух пациентов к 36-му 
дню жизни отмечались признаки 
БЛД легкой степени. 
Специалисты отделения реани-
мации и  интенсивной терапии 
НМИЦ акушерства, гинеколо-
гии и  перинатологии им. акад. 
В.И. Кулакова участвовали в про-
токоле клинической апробации 
применения методик малоинва-
зивного применения сурфактан-
та и  позднего ингаляционного 
введения сурфактанта с  целью 
профилактики БЛД у  новоро-
жденных с  ОНМТ и  ЭНМТ при 
рождении. 
В исследование включались па-
циенты с ОНМТ и ЭНМТ с дыха-
тельными расстройствами и  по-
казаниями для сурфактантной 
терапии при рождении, а  также 
продолжающейся дыхательной 
терапии на второй неделе жизни. 
Полученные в ходе клинической 
апробации данные позволили 
сделать вывод, что применение 
малоинвазивного введения сур-
фактанта с целью профилактики 
БЛД у  новорожденных с  ОНМТ 

и  ЭНМТ при рождении имеет 
клинико-экономическую эффек-
тивность. 
Завершая выступление, А.В. Рын-
дин акцентировал внимание кол-
лег на результатах круглого стола 
по актуальным вопросам исполь-
зования препарата Сурфактант-
БЛ в клинической практике, состо-
явшегося 18 сентября 2020 г. В ходе 
мероприятия обсуждались такие 
вопросы, как повышение качест-
ва потребительских свойств пре-
парата, включение в клинические 
рекомендации обновленных дан-
ных о применении Сурфактанта-
БЛ при РДС новорожденных, ини-
циация обучающих программ по 
использованию Сурфактанта-БЛ 
в рамках повышения квалифика-
ции специалистов. В обсуждении 
приняли участие соучредители 
и представители компании-произ-
водителя ООО «Биосурф» и ООО 
«Натива»  – фармацевтической 
компании по продвижению 
и  продажам препарата Сурфак-
тант-БЛ, специалисты-эксперты 
из российских регионов, главные 
внештатные неонатологи Москвы 
и Московской области, ключевые 
специалисты в области неонаталь-
ной реанимации и  интенсивной 
терапии НМИЦ акушерства, гине-
кологии и перинатологии им. акад. 
В.И. Кулакова. 
В трех презентациях был пред-
ставлен опыт применения Сур-
фактанта-БЛ у  новорожденных 
как при РДС, так и  при БЛД. 
«Участники круглого стола при-
шли к  единодушному мнению, 
что препарат Сурфактант-БЛ 
необходим и  востребован спе-
циа лис т ами-не онатолог ами. 
В дальнейшем важно особое вни-
мание уделять вопросам усовер-
шенствования его свойств. Речь, 
в частности, идет об увеличении 
концентрации фосфолипидов, 
изменении особенностей хране-
ния, а  также выпуске препарата 
в форме готовой эмульсии», – ре-
зюмировал докладчик.   

6 Merrill J.D., Ballard R.A., Cnaan A. et al. Dysfunction of pulmonary surfactant in chronically ventilated premature infants // Pediatr. Res. 2004. 
Vol. 56. № 6. P. 918–926.

Медицинский форум



Журнал для врачей
«Национальная 
онкологическая 
программа 2030»

Журнал для организаторов 
здравоохранения
Hi + Med. 
Высокие технологии 
в медицине

+7 (495) 234-07-34
127422, Москва, ул. Тимирязевская, д. 1, стр. 3

www.medforum-agency.ru
info@medforum-agency.ru

✓ Акушерство и гинекология
✓ Аллергология и иммунология
✓ Гастроэнтерология
✓ Дерматовенерология и дерматокосметология
✓ Кардиология и ангиология
✓ Неврология и психиатрия

✓ Онкология и гематология
✓ Педиатрия
✓ Пульмонология и оториноларингология
✓ Ревматология, травматология и ортопедия
✓ Урология и нефрология
✓ Эндокринология

Журнал для врачей различных специальностей «Эффективная фармакотерапия»

Ре
кл

ам
а



Реклама


