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Медикаментозное 
опорожнение матки 
при неразвивающейся 
беременности в амбулаторных 
условиях – есть ли опасность?

В.Е. Радзинский, И.М. Ордиянц, О.С. Побединская
Адрес для переписки: Виктор Евсеевич Радзинский, radzinsky@mail.ru

Российский 
университет дружбы 

народов

Представлены результаты исследования, которые подтверждают 
высокую эффективность медикаментозного опорожнения матки 
от продуктов зачатия при неразвивающейся беременности 
в амбулаторных условиях. Отмечается низкая частота 
осложнений в послеабортном периоде. Восстановление и сохранение 
репродуктивного здоровья после неразвивающейся беременности 
во многом зависят от адекватности последующей реабилитации 
(комплекс мероприятий по восстановлению рецептивности 
эндометрия: регрессу воспаления и фиброза, регуляции процессов 
ангиогенеза и регенерации). Медикаментозное прерывание 
беременности и постабортная реабилитация позволяют 
предупредить возможные осложнения и сохранить репродуктивную 
функцию женщины.

Ключевые слова: невынашивание беременности, неразвивающаяся 
беременность, медикаментозный аборт, мифепристон, мизопростол

сочетанной с хроническим эндо-
метритом у  100% пациенток не-
зависимо от  основной причины 
остановки  гестации. Погибшее 
плодное яйцо неминуемо подвер-
гается естественным процессам 
деградации, что самым негатив-
ным образом сказывается на  со-
стоянии эндометрия, в  который 
оно имплантировано. Воспаление 
эндометрия в свою очередь стано-
вится адекватной ответной реак-
цией, направленной на  отторже-
ние мертвых тканей. 
К  большому сожалению, до на-
стоящего времени традиционной 
тактикой при неразвивающей-
ся беременности остается хи-
рургическая эвакуация продук-
тов зачатия, которая приводит 
к  структурно-функциональной 
неполноценности эндометрия 
в зоне имплантации. С тех пор как 
в  качестве альтернативы хирур-
гическому прерыванию беремен-
ности на ранних сроках был пред-
ложен медикаментозный аборт 
с  использованием антипрогеста-
гена мифепристона в комбинации 
с аналогом простагландина мизоп-
ростолом, ситуация в мире изме-

До настоящего времени про-
блема невынашивания бе-
ременности остается одной 

из  важнейших и  социально зна-
чимых. В  структуре невынаши-
вания беременности особое мес-
то занимает неразвивающаяся 
беременность, частота которой 

среди самопроизвольных абортов 
на ранних сроках в последние го-
ды возросла до 88,6% [1]. 
На  XVIII конгрессе Междуна-
родной федерации акушеров-ги-
некологов (Куала-Лумпур, 2006) 
было предложено считать не-
развивающуюся беременность 

Клинические исследования
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нилась [2]. Прежде всего это кос-
нулось артифициального аборта, 
который в цивилизованных стра-
нах занял доминирующее поло-
жение в структуре используемых 
методов прерывания беремен-
ности (82% абортов во Франции 
производится медикаментозно), 
и снижения смертности от небезо-
пасного аборта в развивающихся 
странах (на 20 тыс. женщин еже-
годно). 
Мифепристон способствует син-
тезу простагландинов в эпителии 
децидуальных желез и угнетению 
простагландиндегидрогеназы, ин-
дуцируя тем самым сокращения 
матки. Результатом действия пре-
парата являются отслойка плод-
ного яйца и экспульсия его из по-
лости матки [3]. На сегодняшний 
день в  ряде рандомизированных 
и  проспективных исследований 
показано преимущество меди-
каментозного аборта на  ранних 
сроках беременности перед тра-
диционным хирургическим вме-
шательством. Однако назначение 
мифепристона и мизопростола 
с целью опорожнения матки при 
неразвивающейся беременности 
в нашей стране пока не нашло ши-
рокого применения.
Проблемы недоиспользования 
врачебной стратегии, направлен-
ной на репродуктивное будущее, 
действительно существуют. После 
неразвивающейся беременности 
и самопроизвольного аборта толь-
ко 5% женщин в России проходят 
программы реабилитационных 
мероприятий. Несмотря на то что 
недостаточность плацентарного 
ложа, наблюдаемая у  64% паци-
енток с  привычным невынаши-
ванием, весьма неплохо подда-

ется профилактике, ее попросту 
не проводят [4, 5]. 
Нельзя умалять важность реаби-
литации после прерывания за-
мершей беременности, посколь-
ку в  противном случае велик 
риск  стойкой хронизации эндо-
метрита и других нарушений его 
структуры. В частности, интерес-
ны результаты недавней научной 
работы Н.А. Илизаровой и соавт., 
которые показали, что во многих 
случаях нарушений имплантации 
речь идет даже не об эндометри-
те, в  том числе аутоиммунном, 
а  о дистрофии и  атрофии эндо-
метрия – синдроме регенератор-
но-пластической недостаточно-
сти [6].

Цель исследования
Оценить клиническую эффектив-
ность и безопасность медикамен-
тозного опорожнения матки и ре-
абилитации при неразвивающейся 
беременности в амбулаторных ус-
ловиях. 

Материал 
и методы исследования
В  основу работы положены ре-
зультаты обследования 42 женщин 
с  неразвивающейся беременнос-
тью на сроках до 12 недель. 
Все пациентки при первичном 
осмотре прошли комплексное 
обследование, предусмотрен-
ное приказом Минздрава России 
от 01.11.2012 № 572н. Клинические 
испытания медикаментозного пре-
рывания беременности проводи-
лись в рамках выполнения научно-
го исследования «Репродуктивное 
здоровье женщин Московского 
мегаполиса» на базе кафедры аку-
шерства и  гинекологии с курсом 

перинатологии Российского уни-
верситета дружбы народов. 
Были приняты такие критерии 
исключения из исследования (от-
каза от медикаментозного преры-
вания беременности): подозрение 
на  внематочную беременность, 
хроническая надпочечниковая не-
достаточность, сахарный диабет, 
индивидуальная непереносимость 
мифепристона и мизопростола.
Медикаментозный аборт при сро-
ке прекращения развития бере-
менности до 12 недель осущест-
вляли согласно рекомендациям 
ВОЗ (2012 г.) в дневном стациона-
ре по следующей схеме.
Визит I. Прием мифепристона 
в  дозе 200 мг перорально в  при-
сутствии врача. 
Визит II (через 24–48 часов). Прием 
мизопростола в  зависимости 
от срока беременности: до 49 дней – 
400 мкг внутрь, 50–63 дня – 800 мкг 
вагинально или сублингвально, 
64–83 дня  – 800 мкг вагинально, 
далее по 400  мкг вагинально или 
сублингвально каждые три часа до 
четырех доз. С целью обезболива-
ния применяли ненаркотические 
анальгетики.
Визит III. Контрольный осмотр 
на  10–14-й  день для оценки эф-
фективности метода. 
Все пациентки дали письмен-
ное информированное согласие 
на  участие в  исследовании. Во 
всех случаях был проведен анализ 
течения послеабортного периода 
на  основании показателей обще-
клинических и гинекологических 
исследований, ультразвукового 
сканирования органов малого та-
за с использованием влагалищно-
го датчика.

Результаты исследования 
и их обсуждение
Возраст обследованных жен-
щин колебался от  20 до 40 лет 
и в среднем составил 27,7 ± 5,8 лет. 
Анализируя возраст сексуаль-
ного дебюта, следует отметить, 
что больше половины женщин 
с  неразвивающейся беременнос-
тью начали половую жизнь до 
17 лет – 23 (54,8%). Курит практи-
чески каждая вторая – 19 (45,2%). 
У 17 (40,5%) пациенток выявлены 

В исследованиях показано преимущество медикаментозного 
аборта на ранних сроках беременности перед традиционным 
хирургическим вмешательством. Однако назначение 
мифепристона и мизопростола с целью опорожнения матки 
при неразвивающейся беременности в нашей стране пока 
не нашло широкого применения
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экстрагенитальные заболевания, 
из них у  двух (11,7%) заболева-
ния почек, у двух (11,7%) – желу-
дочно-кишечного тракта, у  трех 
(17,6%) – органов дыхания, у четы-
рех (23,5%) – сердечно-сосудистой 
системы. 
Количество  гинекологических 
заболеваний на  одну женщину 
составило 2,6. Следует отметить, 
что воспалительные заболевания 
органов малого таза встречались 
почти у каждой третьей пациент-
ки – 12 (28,6%), неспецифически-
ми вульвовагинитами страдали 
38 (90,5%).
Анализ репродуктивной функции 
женщин показал, что в среднем 
на одну пациентку приходилось 
2,3  несостоявшихся беременнос-
тей, при этом число родов и  ар-
тифициальных абортов у  этих 
женщин соотносилось как 1:3,3, 
а количество нерожденных детей 
в целом почти в семь раз превыша-
ло число рожденных.
При клинико-статистическом ана-
лизе обследованных женщин был 
выявлен ряд особенностей, пред-
располагающих к неразвивающей-
ся беременности: низкий индекс 

соматического здоровья, ранний 
половой дебют, артифициальные 
и спонтанные аборты в анамнезе, 
внутриматочные манипуляции.
Медикаментозное прерывание бе-
ременности проводилось соглас-
но рекомендациям ВОЗ (2012). 
Срок гестации колебался в преде-
лах от шести до 12 недель и в сред-
нем составил 8,4 ± 1,57 недели. 
Длительность задержки плодно-
го яйца не  превышала трех не-
дель и  в  среднем была равна 
2,2 ± 0,51 недели.
На  фоне приема мифепристона 
экспульсия плодного яйца про-
изошла на  вторые сутки у  всех 
42 женщин, в  среднем через 
2,8 ± 0,7 часа после приема ми-
зопростола. Побочные эффекты 
при приеме мифепристона были 
зарегистрированы у  двух (4,8%) 
пациенток в виде тошноты и рво-
ты. Кровянистые выделения бо-
лее двух недель отмечались у пяти 
(11,9%) пациенток.
По  данным ультразвукового ис-
следования органов малого таза 
на 12–14-е сутки после прерыва-
ния беременности нормальное 
состояние эндометрия зарегист-

рировано у  37 (88,1%) женщин. 
У  двух (4,7%) пациенток были 
выявлены признаки вялотекуще-
го послеабортного эндометрита. 
Доля пациенток с  расширением 
полости матки, гиперэхогенными 
включениями и неоднородным эн-
дометрием составила 11,9%.
Таким образом, проведенное 
исследование свидетельствует 
об  эффективности медикамен-
тозного прерывания неразвива-
ющейся беременности в  первом 
триместре. Положительный ре-
зультат достигнут у 40 (95,2%) па-
циенток, что соответствует дан-
ным литературы.
Современный комплекс реаби-
литационных мероприятий лече-
ния хронического эндометрита 
у женщин с неразвивающейся бе-
ременностью подразумевает на-
значение противовоспалительной 
терапии, включая нестероидные 
противовоспалительные препа-
раты, коррекцию иммунологичес-
ких нарушений, нормализацию 
метаболических процессов и мик-
роциркуляции, коррекцию мик-
робиоценоза гениталий, физиоте-
рапевтическое лечение.
Реабилитационные мероприятия 
проводились всем 42 пациенткам 
через месяц после медикаментоз-
ного прерывания неразвиваю-
щейся беременности. На  первом 
этапе комплексной противовоспа-
лительной терапии использовали 
лекарственные препараты, усили-
вающие процессы опсонизации 
(Пирогенал). Через 12 часов пос-
ле первой инъекции Пирогенала 
в  зависимости от  общего само-
чувствия и степени выраженнос-
ти температурной реакции каждая 
пациентка получала комплексное 
противовоспалительное лечение 
в сочетании с антибактериальным 
после получения результатов бак-
териологического исследования 
и определения чувствительности 
к антибиотикам. 
На втором этапе с целью восста-
новления рецептивности эндо-
метрия использовали физиотера-
певтическое лечение, улучшающее 
кровообращение в органах мало-
го таза и  репаративные процес-
сы в эндометрии: лазеротерапию 

Результаты проведенного исследования

 ✓ Эффективность медикаментозного прерывания неразвивающейся беременности 
(прием мифепристона и мизопростола) составила 95,2% 

 ✓ Побочные эффекты при приеме мифепристона были зарегистрированы 
только в 4,8% случаев (в виде тошноты и рвоты)

 ✓ Нормальное состояние эндометрия по данным ультразвукового исследования 
органов малого таза на 12–14-е сутки после прерывания беременности отмечено 
в 88,1% случаев 

 ✓ В результате комплекса реабилитационных мероприятий, проведенных через месяц 
после прерывания беременности, у 100% пациенток восстановлен нормальный 
менструальный цикл, отсутствовали межменструальные мажущие выделения, 
купированы болевые ощущения

 ✓ Отмечались полная элиминация возбудителей вагинального кандидоза 
и бактериального вагиноза, восстановление нормобиоценоза с преобладанием 
молочнокислых бактерий 

 ✓ Наблюдались позитивные изменения эхографической картины эндометрия 
(увеличилась толщина эндометрия)

NB
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Drug-Induced Emptying of Uterus under Non-Developing Pregnancy in the Outpatient Setting: 
Is It Dangerous? 

V.Ye. Radzinsky, I.M. Ordiyants, O.S. Pobedinskaya
Peoples’ Friendship University of Russia

Contact person: Viktor Yevseyevich Radzinsky, radzinsky@mail.ru 

Here, we present study results confi rming high effi  cacy for drug-induced emptying of uterus away from products 
of conception under non-developing pregnancy performed pregnancy in the outpatient setting. Low frequency 
of complications was noted in post-abortal period. Restoration and preservation of reproductive health aft er non-
developing pregnancy mainly depends on providing proper rehabilitation (a set of procedures aimed at restoring 
endometrial receptivity: regression of infl ammation and fi brosis, regulation of angiogenesis and regeneration). 
Medical termination of pregnancy and post-abortal rehabilitation let to prevent potential complications 
and preserve reproductive function in women.

Key words: noncarrying of pregnancy, non-developing pregnancy, medical abortion, mifepristone, misoprostol

в сочетании с поликомпонентны-
ми мазями в тампонах, грязелече-
ние. 
Согласно исследованиям Н.А. Или-
заровой и соавт. [6], основу страте-
гии профилактики репродуктив-
ных потерь составляет индукция 
регенераторных реакций в эпите-
лиальных и  эндотелиальных кле-
точных популяциях эндометрия, 
что способствует активации рецеп-
торной чувствительности и вопло-
щению  гормональных импульсов 
в  структурные изменения. Нами 
была применена циклическая гор-
мональная терапия (эстрогенсо-
держащие препараты), дидрогесте-
рон в сочетании с метаболической 
терапией (токоферол) на  втором 
этапе.
Эффективным лечение признава-
лось в  случае купирования кли-
нических симптомов дисменореи, 
восстановления эхографической 
картины эндометрия и кровотока 
в спиральных и маточных артери-

ях, восстановления морфологи-
ческой структуры эндометрия (от-
сутствие признаков воспаления, 
адекватное дню цикла состояние 
эндометрия). 
В  процессе лечения достигнута 
положительная динамика клини-
ческих симптомов. У всех 42 паци-
енток восстановлен нормальный 
менструальный цикл, отсутство-
вали межменструальные мажущие 
выделения, купированы болевые 
ощущения. 
Результаты сравнительного ана-
лиза данных бактериологическо-
го исследования до и после лече-
ния показали, что комплексное 
лечение эффективно подавляло 
рост условно-патогенных мик-
роорганизмов. Так, после прове-
денной терапии на  один-два по-
рядка уменьшилось количество 
факультативно-анаэробных, грам-
положительных бактерий (стреп-
тококков,  коринебактерий). 
Аналогичные изменения проис-

ходили и со стороны грамотрица-
тельной флоры. Факультативные 
анаэробы вытеснялись микро-
аэрофильными бактериями, что 
характерно для нормоценоза. При 
повторном обследовании после 
лечения у всех пациенток обнару-
жена практически полная элими-
нация возбудителей вагинального 
кандидоза и бактериального ваги-
ноза и восстановление нормобио-
ценоза с преобладанием молочно-
кислых бактерий (107–108 КОЕ/мл).
Комплексной противовоспали-
тельной терапии сопутствовали 
позитивные изменения эхографи-
ческой картины эндометрия у па-
циенток: увеличилась толщина 
эндометрия (6,4 ± 0,8 мм до лече-
ния и 8,9 ± 0,6 мм после лечения, 
p < 0,05). Структура эндометрия 
у 28 (66,7%) пациенток соответс-
твовала фазе менструального 
цикла. У  13 (31%) из  42 женщин 
в  последующем наступила бере-
менность.  

Клинические исследования
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Применение 
крема с эстриолом 
в комплексном 
лечении пациенток 
с аплазией влагалища
Е.В. Уварова, Н.А. Буралкина, Г.М. Давтян, Д.А. Кругляк
Адрес для переписки: Елена Витальевна Уварова, elena-uvarova@yandex.ru

Научный центр 
акушерства, 
гинекологии 

и перинатологии 
им. акад. В.И. Кулакова

Представлены результаты исследования, в рамках которого оценивалась 
клиническая эффективность бескровного комплексного кольпопоэза 
с использованием эстриолсодержащего крема, повышающего эластичность 
тканей вульвы. В результате лечения у 98% пациенток с аплазией влагалища 
было сформировано полноценное неовлагалище. Отмечено, что длина 
неовлагалища и скорость достижения оптимального результата 
кольпоэлонгации не зависят от изначальной глубины влагалищной ямки.

Ключевые слова: аплазия влагалища, синдром Майера – Рокитанского – 
Кюстера – Хаузера, комплексный бескровный кольпопоэз, неовлагалище

Актуальность 
Синдром Майера – Рокитанского – 
Кюстера – Хаузера – это врожден-
ный порок развития женских по-
ловых органов, когда отсутствуют 
матка и влагалище (при кариоти-
пе 46, ХХ) [1–4]. Данный синдром 
встречается у  одной из  4–5 тыс. 
женщин. Невозможность половой 
жизни является серьезной социаль-
ной и психологической проблемой 
для женщины, что обусловливает 
актуальность проблемы коррекции 
аплазии влагалища [5, 6]. 

Для создания искусственного 
влагалища применяются как опе-
ративные, так и  консервативные 
методы лечения. Хирургические 
методы коррекции позволяют по-
лучить достаточно емкое неовла-
галище, однако, как и любая опе-
рация, они сопряжены с  риском 
развития осложнений (ранение 
мочевого пузыря и прямой киш-
ки) и  неудачами лечения (руб-
цовое сужение или укорочение 
неовлагалища). На  сегодняшний 
день высокоэффективным кон-

сервативным методом признан 
бескровный кольпопоэз. Среди 
преимуществ метода следует от-
метить отсутствие необходимости 
обязательных половых контактов 
сразу после процедур, минималь-
ное количество осложнений. При 
неудаче всегда возможно прибег-
нуть к другому методу коррекции 
аплазии влагалища [7]. 
Еще в 1832 г. было известно, что 
ткани вульвы обладают большой 
способностью к растяжению. Для 
получения искусственного влага-
лища было предложено растяги-
вать кожу в углублении за задней 
спайкой малых половых  губ, на-
давливая на него длительное вре-
мя пальцем. Позже Б.Ф. Шерстнев 
разработал и предложил образо-
вывать искусственное влагали-
ще путем постоянного давления 
и растяжения тканей преддверия 
влагалища устройством с выдвиж-
ным бужом – кольпоэлонгатором, 
который в течение последнего де-
сятилетия подвергался динами-
ческой модернизации различны-
ми авторами [8]. 

Клинические исследования
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Цель исследования
Оценить клиническую эффектив-
ность бескровного комплексного 
кольпопоэза с  использованием 
эстриолсодержащего крема, по-
вышающего эластичность тканей 
вульвы, у  пациенток с  аплазией 
влагалища. 

Материал 
и методы исследования 
В  исследование включено 80 па-
циенток в возрасте 17,4 ± 0,25 года 
с  аплазией влагалища, обратив-
шихся в  отделение  гинекологии 
детского и  юношеского возрас-
та Научного центра акушерст-
ва, гинекологии и перинатологии 
им. акад. В.И. Кулакова. Была дана 
клинико-анамнестическая харак-
теристика пациенток, им были 
проведены лабораторные, инстру-
ментальные исследования. 
Гинекологический осмотр пока-
зал, что средняя исходная длина 
углубления за задней спайкой ма-
лых половых  губ, обозначенного 
нами далее как влагалищная ямка, 
составила 1,6 ± 0,1 см с колебани-
ями длины от 0,5 до 4,5 см. После 

получения результатов обследо-
вания начаты процедуры коль-
поэлонгации. На проксимальный 
отдел наконечника кольпоэлон-
гатора тонким слоем равномерно 
распределялось небольшое коли-
чество крема, содержащего эст-
риол. Сила давления наконечника 
на  ткани определялась болевым 
синдромом, чувством распирания 
и  регулировалась специальным 
винтом. Процедуры проводились 
пациенткой под наблюдением ме-
дицинского персонала два раза 
в день с интервалом 4,5–5 часов, 
продолжительность первой про-
цедуры составила 20 минут, все 
последующие длились по 40 минут 
каждая [4]. 
Применение лекарственного 
средства с  эстриолом позволи-
ло усилить клинический эффект 
кольпоэлонгации благодаря фар-
макологическим свойствам пре-
парата: повышению эластичности 
и растяжимости тканей вульвы за 
счет разрыхления коллагеновых 
волокон, обеспечению оптималь-
ной гидратации и улучшению тро-
фики тканей. 

Известны два механизма действия 
эстрогенов: геномный и негеном-
ный. В отличие от геномных, неге-
номные эффекты характеризуют-
ся быстрым (секунды) развитием 
и  опосредуются трансмембран-
ными механизмами: активацией 
ферментов синтеза оксида азота 
или модуляцией ионных кана-
лов. Эти неклассические эффекты 
обусловлены способностью эст-
рогенов взаимодействовать как 
с  мембранными эстрогеновыми 
рецепторами, так и с нестероид-
ными  гормональными рецепто-
рами типа GPR30. Данное взаимо-
действие приводит к  активации 
киназы митоген-активирован-
ного протеина (МАРК-пути), что 
позволяет регулировать транс-
крипцию специфических  ге-
нов. Кроме того, обнаружено 
перекрестное взаимодействие 
между эстрогенами и  инсули-
ноподобным фактором роста 1 
и трансформирующим фактором 
роста альфа, широко представ-
ленными во многих тканях [9, 10]. 
Негеномные эффекты выявлены 
в  фибробластах и  клетках HeLa 

Таблица. Показатели клинической эффективности кольпоэлонгации у девочек с синдромом Майера – Рокитанского – 
Кюстера – Хаузера

Параметры M ± m Диапазон (min–max)

Первый курс кольпоэлонгации (n = 81)

Исходная длина влагалищной ямки на начало первого курса, см 1,6 ± 0,1 1,0–4,5

Прибавка длины после кольпоэлонгации, см 4,47 ± 0,2 2,5–7,5

Конечная длина неовлагалища, см 6,1 ± 0,2 3,5–10,0

Среднее количество процедур на первый курс 25,7 ± 1,0 10–45

Второй курс кольпоэлонгации (n = 42)

Исходная длина неовлагалища на начало второго курса, см 4,6 ± 0,2 2,0–7,5

Прибавка длины после кольпоэлонгации, см 3,29 ± 0,3 2,0–7,0

Конечная длина неовлагалища, см 7,8 ± 0,2 4,0–10,5

Среднее количество процедур на второй курс 24,6 ± 1,3 10–42

Третий курс кольпоэлонгации (n = 19)

Исходная длина неовлагалища на начало третьего курса, см 6,0 ± 0,3 4,0–8,5

Прибавка длины после кольпоэлонгации, см 2,7 ± 0,3 1,5–5,0

Конечная длина неовлагалища, см 8,8 ± 0,3 4,5–10,5

Среднее количество процедур на третий курс 32,1 ± 1,6 18–42

Клинические исследования
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Use of Estriol Cream in a Combination Therapy of Patients with Vaginal Aplasia  

Ye.V. Uvarova, N.A. Buralkina, G.M. Davtyan, D.A. Kruglyak
Kulakov Federal Research Center for Obstetrics, Gynecology, and Perinatology 

Contact person: Yelena Vitalyevna Uvarova, elena-uvarova@yandex.ru 

Here, we present study results conducted to assess clinical effi  cacy of combined bloodless colpopoiesis aft er using 
estradiol that enhances vaginal elasticity. It was found that treatment resulted in formation of full-featured 
neovagina in 98% of patients. It was noted that the length of neovagina and timing of reaching proper 
colpoelongation did not depend on initial depth of vaginal pit.

Key words: vaginal aplasia, the Mayer-Rokitansky-Küster-Hauser syndrome, combined bloodless colpopoiesis, 
neovagina

и  непосредственно включены 
в  защиту от  апоптоза (запрог-
раммированной гибели клеток). 
Эстрогенами также регулируется 
образование трансформирующе-
го фактора роста бета, который 
участвует в  усилении образова-
ния коллагена. Именно благодаря 
повышению продукции фибро-
бластами трансформирующего 
фактора роста бета эстриол уско-
ряет заживление ран [11].

Результаты исследования 
После проведения первого кур-
са кольпоэлонгации со  сред-
ним количеством процедур 
на  курс 25,7 ± 1,0  длина неовла-
галища в  среднем увеличилась 

до 6,1 ± 0,2 см (от 3,5 до 10,0 см). 
Соответственно прибавка к исход-
ной длине составила 4,47 ± 0,17 см 
(от 2,5 до 7,5 см). 
Повторный курс лечения полу-
чили 42 пациентки со  средней 
исходной длиной неовлагали-
ща 4,6 ± 0,2 см (от 2,0 до 7,5 см). 
Девочкам проведены в  среднем 
24,6 ± 1,3 (от  10 до 42) процеду-
ры комплексного бескровного 
кольпопоэза. После курса коль-
поэлонгации длина неовлагалища 
составила в  среднем 7,8 ± 0,2 см 
(от 4,0 до 10,5 см). 
Третий курс кольпоэлонгации про-
веден 19 подросткам с  исходной 
длиной сформированного неовла-
галища 6,0 ± 0,3 см (от 4,0 до 8,5 см). 

Проведены 32,1 ± 1,57 (от 18 до 42) 
процедуры на  курс. Клиническая 
эффективность по окончании кур-
са в среднем составила 2,7 ± 0,3 см 
при конечной длине 8,8 ± 0,3 см 
(от 4,5 до 10,5 см) (таблица).

Заключение
У 98,0% пациенток после проведен-
ных процедур комплексного бес-
кровного кольпопоэза с  исполь-
зованием эстриолсодержащего 
крема сформировалось полноцен-
ное неовлагалище. Исследование 
показало, что длина неовлагалища 
и скорость достижения оптималь-
ного результата кольпоэлонгации 
не зависят от изначальной глуби-
ны влагалищной ямки.  

Клинические исследования
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Представлены результаты исследования, которые подтвердили 
необходимость лечения больных со смешанной формой 
недержания мочи в два этапа. Первый этап – консервативная 
терапия, направленная на купирование ургентных симптомов, 
второй этап – антистрессовая операция. Двухэтапное лечение 
позволяет предотвратить нарастание симптомов ургентности 
в послеоперационном периоде у женщин со смешанной формой 
недержания мочи и достичь полного клинического эффекта.

Ключевые слова: стрессовое недержание мочи, ургентное недержание 
мочи, смешанная форма недержания мочи
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Введение
Недержание мочи в  настоящее 
время остается одной из  акту-
альных проблем урогинекологии. 
B. Monz и  соавт., изучив данные 
эпидемиологических европейских 
исследований, сообщили, что не-
держание мочи отмечают 21,5% 
женщин в возрасте от 30 до 60 лет 
и 44% в возрасте старше 60 лет [1].
Международным обществом по 
проблемам недержания мочи 

(International Continence Society) 
данное заболевание определяется 
как «непроизвольное выделение 
мочи, являющееся социальной 
или  гигиенической проблемой 
при наличии объективных про-
явлений неконтролируемого мо-
чеиспускания» [1]. На сегодняш-
ний день выделяют три основные 
формы заболевания: стрессовое, 
ургентное (императивное) и сме-
шанное недержание мочи. 

Стрессовое недержание мочи ха-
рактеризуется непроизвольны-
ми потерями мочи, связанными 
с превышением внутрипузырного 
давления над максимальным урет-
ральным в отсутствие сокращений 
детрузора, то есть при физической 
нагрузке: кашле, чихании, смехе. 
Для ургентного недержания мочи 
типично наличие императивных 
позывов к мочеиспусканию и свя-
занных с  ними непроизвольных 
потерь мочи [2, 3].
Наиболее трудное для диагности-
ки и лечения смешанное недержа-
ние мочи встречается примерно 
у 34% женщин в возрасте от 30 до 
70 лет, причем частота заболева-
ния увеличивается с  возрастом 
[4,  5]. При смешанном недержа-
нии мочи в различных сочетани-
ях и с различной степенью выра-
женности наблюдаются симптомы 
стрессового и  ургентного недер-
жания мочи (рисунок) [6].
Наиболее значимыми факторами 
риска развития смешанного не-
держания мочи у женщин разные 
авторы называют беременность 
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и роды (особенно травматичные), 
наследственность (признаки дис-
плазии соединительной ткани), 
различную неврологическую па-
тологию (ишемию головного моз-
га, инсульт, рассеянный склероз, 
паркинсонизм, травмы, опухоли, 
кисты головного и спинного моз-
га), хронические циститы, урет-
риты, различные  гинекологичес-
кие и эндоуретральные операции 
в анамнезе, эстрогенную недоста-
точность, сахарный диабет, ожи-
рение [7–10]. 
Основной метод диагностики не-
держания мочи  – комплексное 
уродинамическое исследование, 
которое при помощи ряда тестов 
позволяет определить нарушения 
функций мочевого пузыря, сфинк-
терной системы и мочевыводящих 
путей и  выбрать метод лечения 
[11]. Уродинамическими критери-
ями для смешанной формы недер-
жания мочи являются:
 ■ повышение чувствительности 

уротелия;
 ■ некоординированные колеба-

ния детрузорного давления (бо-
лее 10–15 см вод. ст.);

 ■ снижение функционального и мак-
симального цистометрического 
объема мочевого пузыря;

 ■ снижение показателей макси-
мального внутриуретрального 
давления на 30% и более.

В настоящее время развитие ком-
пьютерных технологий предостав-
ляет новые возможности в ультра-
звуковом исследовании нижних 
мочевых путей. Одним из  пер-
спективных направлений явля-
ется трехмерная эхография. При 

трехмерной реконструкции оце-
ниваются объем, толщина стенок 
в разных отделах мочевого пузы-
ря, состояние слизистой оболочки 
мочеполового тракта, состояние 
внутреннего сфинктера уретры, 
наличие или отсутствие гипермо-
бильности уретры, а также опреде-
ляется кровоток в области шейки 
мочевого пузыря и уретры [12].
Среди методов лечения смешанно-
го недержания мочи выделяют: 
1) консервативную терапию, на-
правленную на устранение импе-
ративных нарушений мочеиспус-
кания: 
 ■ медикаментозное лечение; 
 ■ тренировка мышц тазового дна 

с  помощью метода биологичес-
кой обратной связи; 

 ■ физиолечение (электрическая 
стимуляция мышц тазового дна 
с  помощью ректальных, влага-
лищных, уретральных датчи-
ков) [3, 13];

2) коррекцию стрессового недер-
жания мочи с помощью хирурги-
ческого вмешательства.
Большое значение в лечении импе-
ративных нарушений мочеиспус-
кания имеет выбор селективного 
модулятора негормональных ре-
цепторов мочеполового тракта, ко-
торый необходимо делать на осно-
вании результатов комплексного 
уродинамического исследования. 
Для лечения данной патологии 
используются антагонисты мус-
кариновых рецепторов и  альфа-
адреноблокаторы. Антагонисты 
мускариновых рецепторов (ок-
сибутинина хлорид, толтеродин, 
троспия хлорид, солифенацин) 

снижают тонус гладкой мускула-
туры мочевого пузыря (детрузора) 
как за счет антихолинергического 
эффекта, так и вследствие прямого 
миотропного антиспастического 
влияния [14]. Блокада альфа-1-ад-
ренорецепторов сопровождается 
стереотипной реакцией детру-
зора, которая выражается в  его 
расслаблении в фазу наполнения, 
увеличении резервуарной функ-
ции мочевого пузыря. Кроме того, 
препараты этой группы улучшают 
кровоснабжение органов малого 
таза, воздействуя на  патогенети-
ческую цепь, связанную с разви-
тием ишемии мочевого пузыря, 
в самом начале – на уровне адре-
норецепторов [15].
Для хирургической коррекции 
стрессового недержания мочи 
применяются различные методи-
ки. Выбор того или иного метода 
должен осуществляться с учетом 
типа и  степени тяжести недер-
жания мочи при напряжении, 
а  также с  учетом наличия и  сте-
пени цистоцеле [16]. Наиболее 
распространены при I и  II типах 
стрессового недержания мочи 
различные варианты уретроцис-
тоцервикопексий; при III типе по-
казано парауретральное введение 
объемообразующих средств (при 
легкой, среднетяжелой форме 
стресс-инконтиненции), слинго-
вые операции (при тяжелой форме 
заболевания) [2, 16]. Современные 
подвешивающие операции, по 
данным разных авторов, эффек-
тивны в 70–80% случаев, слинго-
вые операции  – несколько чаще 
(80–90%) [17, 18].

Смешанное недержание мочи

Гиперактивный мочевой пузырь 

Поллакиурия (частые позывы на мочеиспускание)
Императивные позывы на мочеиспускание (ощущение, 
что мочеиспускание вот-вот начнется)
Ноктурия (частые мочеиспускания в ночное время)
Ургентное недержание мочи

Возникает при кашле, чихании, физической нагрузке, 
беге, подъеме тяжестей, переходе из горизонтального 
положения тела в вертикальное

Недержание мочи при напряжении

Рисунок. Смешанное недержание мочи
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Вопрос этапности в лечении боль-
ных со смешанной инконтиненци-
ей по-прежнему вызывает много 
споров. Некоторые авторы счи-
тают обоснованным оперативное 
лечение недержания мочи при на-
пряжении при наличии гиперак-
тивности детрузора [19]. Однако 
по мнению других исследователей 
и  на наш взгляд, хирургическая 
коррекция недержания мочи при 
напряжении противопоказана при 
императивных нарушениях моче-
испускания, поскольку после про-
ведения антистрессовых операций 
возможно усугубление императив-
ных нарушений мочеиспускания 
и переход их в более тяжелую фор-
му [20, 21]. 

Цель исследования
Оптимизировать тактику ведения 
пациенток со смешанной формой 
недержания мочи.

Материал 
и методы исследования 
За период с 2006 по 2012 г. в отделе-
нии гинекологической эндокрино-
логии Научного центра акушерст-
ва,  гинекологии и  перинатологии 
им. акад. В.И. Кулакова пролечено 
220 пациенток со смешанной фор-
мой недержания мочи в  возрасте 
от  36 до 68 лет (средний возраст 
52 года). Женщины были разделе-
ны на две группы. Первая группа 
(n = 120) получала лечение по двух-
этапной системе: консервативная 
терапия императивного недержа-
ния мочи в течение одного – трех 
месяцев, затем антистрессовая 
операция. Комбинированное ле-
чение включало медикаментозную 
терапию (заместительная  гормо-
нальная терапия по  показаниям, 
солифенацин в дозе 5–10 мг/сут), 
тренировку мышц тазового дна 
с помощью метода биологической 
обратной связи. Во второй группе 
(n = 100) антистрессовая операция 
проводилась без предварительной 
коррекции императивных наруше-
ний мочеиспускания. 
Антистрессовая операция паци-
енткам первой  группы выполня-
лась при достижении суточного 
ритма мочеиспусканий шесть  – 
восемь раз в  сутки, а  также при 

отсутствии у них по данным уро-
динамических исследований не-
координированных колебаний де-
трузорного давления (более 15 см 
вод. ст.) и при увеличении физио-
логического и максимального цис-
тометрического объема мочевого 
пузыря. 
Перед началом лечения все па-
циентки прошли анкетирование, 
комплексное уродинамическое 
исследование, а  также ультразву-
ковое исследование с  примене-
нием трехмерной реконструкции 
изображения. По  результатам 
уродинамического исследования 
определялось снижение функцио-
нального и  максимального цис-
тометрического объема, а у 57,4% 
женщин в обеих группах отмеча-
лись признаки нестабильности 
детрузора, у остальных – подпоро-
говые колебания детрузорного дав-
ления. Кроме того, у всех пациен-
ток отмечались уродинамические 
признаки стрессового недержания 
мочи разной степени выраженнос-
ти. По данным трехмерной эхогра-
фии у 87,2% были снижены объем-
ные показатели парауретрального 
кровотока, что свидетельствовало 
о нарушении трофических процес-
сов в этой области. 
В качестве антистрессовых хирур-
гических вмешательств у 76 паци-
енток первой группы и 54 пациен-
ток второй  группы применялись 
слинговые операции (TVT, TVT-O 
при тяжелой форме стрессового 
недержания мочи), а  44  пациен-
ткам первой  группы и  46  паци-
енткам второй  группы с  легкой 
и среднетяжелой формой стресс-
инконтиненции было выполнено 
парауретральное введение объ-
емообразующих средств. 

Результаты исследования
В  послеоперационном пери-
оде у  10 (8,3%) женщин пер-
вой  группы отмечались импе-
ративные нарушения, которые 
быстро купировались назначе-
нием М-холинолитиков в  тече-
ние одного  – трех месяцев. Во 
второй  группе у  53% женщин 
императивные нарушения мо-
чеис п ус к а н и я с ох ра н и л ис ь 
в  той же степени, что и  до опе-
ративного лечения. У  45% жен-
щин второй  группы состояние 
ухудшилось: участились симп-
томы мочеиспускания, жалобы 
на  императивное недержание 
мочи возникли у  больных, до 
хирургического вмешательства 
не  имевших данного симптома. 
Это потребовало применения 
М-холинолитиков, в  некоторых 
случаях в  сочетании с  альфа-
адреноблокаторами, в  течение 
длительного времени (до шес-
ти  – восьми месяцев) и  повтор-
ных курсов тренировки мышц 
тазового дна с помощью метода 
обратной биологической связи, 
физиолечения. Однако у 7% жен-
щин второй  группы указанные 
методы оказались недостаточно 
эффективными и симптомы ур-
гентности сохранились.

Заключение
Смешанное недержание мочи 
на  сегодняшний день остается 
самым трудоемким для диагнос-
тики и лечения. Учитывая данные 
многочисленных исследований 
и накопленный нами опыт, пола-
гаем, что соблюдение этапности 
в  лечении больных со  смешан-
ной формой недержания мочи 
является необходимым. Первый 

Среди методов лечения смешанного недержания мочи 
выделяют консервативную терапию, направленную 
на устранение императивных нарушений мочеиспускания 
(прием лекарственных средств, тренировка мышц тазового 
дна, физиолечение) и коррекцию стрессового недержания мочи 
с помощью хирургического вмешательства
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Clinical Management of Patients with Mixed Urinary Incontinence
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1 Kulakov Federal Research Center for Obstetrics, Gynecology, and Perinatology
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Here, we present study results that confi rmed a need for a two-step treatment of patients with mixed urinary 
incontinence. First step includes conservative therapy aimed at relieving urgent symptoms; second step represents 
an anti-stress surgery. It lets to prevent aggravation of urge symptoms during postoperative period in women with 
mixed urinary incontinence and reach full clinical eff ect.

Key words: stress urinary incontinence, urge urinary incontinence, mixed urinary incontinence

этап  – консервативная терапия, 
направленная на  купирование 
ургентных симптомов, второй 
этап – антистрессовая операция 

с  последующей консервативной 
терапией. Это позволит предо-
твратить нарастание симптомов 
ургентности в  послеоперацион-

ном периоде у женщин со смешан-
ной формой недержания мочи 
и достичь полного клинического 
эффекта.  
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Авторами проведено исследование с целью оценки клинико-
экономической эффективности препаратов Дюфастон® и Утрожестан® 
при угрозе прерывания беременности среди женщин репродуктивного 
возраста с позиции государственной системы здравоохранения 
в условиях Российской Федерации. Фармакоэкономический анализ 
показал, что при оказании медицинской помощи в связи с угрозой 
прерывания беременности применение Дюфастона абсолютно 
экономически целесообразно с точки зрения соотношения финансовых 
затрат и эффективности. Кроме того, ожидаемая экономическая 
выгода вследствие потенциально сохраненной жизни новорожденного 
для государства была выше при применении Дюфастона по сравнению 
с использованием Утрожестана.

Ключевые слова: угроза прерывания беременности, дидрогестерон, 
фармакоэкономика

Актуальность 
В 2007 г. была утверждена концеп-
ция демографической политики 
Российской Федерации на  пери-
од до 2025 г., важнейшей задачей 
которой является повышение до-
ступности и  качества оказания 
бесплатной медицинской помощи 
женщинам репродуктивного воз-
раста [1]. При этом проблема не-
вынашивания беременности при-
знается одной из  ключевых [2]. 

Распространенность угрожающе-
го аборта составляет 16–25% слу-
чаев (от числа всех беременностей) 
[3, 4]. На  суммарные репродук-
тивные потери за период 1991–
2010 гг. пришлось 5 515 667 пло-
дов (беременностей), что с учетом 
28 866 559 родившихся за эти годы 
детей составило 19,1 на 100 живо-
рожденных. В  структуре общих 
репродуктивных потерь на 89,1% 
приходятся пренатальные потери 

до 28-й  недели  гестации, из  них 
65,3% самопроизвольные аборты. 
Важно отметить характерную для 
последних лет тенденцию к  рос-
ту распространенности само-
произвольных абортов: с  4,21 на 
1000 женщин фертильного возрас-
та в 2001 г. до 4,63 в 2010 г. Такая 
ситуация обусловлена ухудшени-
ем репродуктивного здоровья сов-
ременных женщин, чье рождение 
или период полового созревания 
пришлись на  неблагоприятные 
1990-е гг. [5].
Прогестерон  – один из  основ-
ных женских половых гормонов, 
регулирующий многие важные 
процессы в организме женщины, 
в особенности в репродуктивном 
возрасте [6]. Этот  гормон необ-
ходим для имплантации эмбри-
она, поддержания беременнос-
ти и  развития ткани молочной 
железы. Прогестерон защищает 
аллогенный плод от реакции от-
торжения со стороны иммунной 
системы, подавляет сокращения 
миометрия, снижая его чувстви-
тельность к стимуляции оксито-
цином, и контролирует нормаль-
ное функционирование шейки 
матки [7–9]. Гормон необходим 
для выхода зрелого ооцита из ова-
риального фолликула, он усили-

Фармакоэкономический анализ
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вает образование слизи во вла-
галище и  подготавливает матку 
к имплантации, оказывает анта-
гонистическое действие по отно-
шению к митогенной активности 
эстрогена [10]. 
На сегодняшний день на террито-
рии Российской Федерации разре-
шены к применению по сходным 
показаниям следующие препараты 
прогестагенов: прогестерон в виде 
масляного раствора для инъекций, 
микронизированный прогестерон 
(Утрожестан, пероральное и инт-
равагинальное введение), дидро-
гестерон (Дюфастон, перораль-
ный прием), микронизированный 
прогестерон (Крайнон, интраваги-
нальное применение). В этой связи 
возникает необходимость рацио-
нально оценить с  точки зрения 
эффективности и экономической 
целесообразности стратегии лече-
ния различной акушерско-гинеко-
логической патологии у  женщин 
репродуктивного возраста наибо-
лее часто назначаемыми средства-
ми гестагенного ряда. 

Цель исследования
Оценка клинико-экономичес-
кой эффективности применения 
препарата Дюфастон при угрозе 
прерывания беременности среди 
женщин репродуктивного возрас-
та с позиции государственной сис-
темы здравоохранения в условиях 
Российской Федерации.

Материал и методы
Методология выполнения фар-
макоэкономического анализа 
основана на отраслевом стандар-
те «Клинико-экономические ис-
следования. Общие положения» 
[11]. Использовалась следующая 
методологическая схема: обоз-
начение цели исследования, вы-
бор альтернатив, выбор методов 
анализа, определение затрат (из-
держек), определение критериев 
эффективности, выбор исходов, 
проведение анализа основного 
и  альтернативного сценариев, 
проведение анализа чувствитель-
ности, формирование выводов 
и  рекомендаций [12]. Применен 
анализ эффективности затрат 
(cost-eff ectiveness analysis – CEA) 

с  расчетом показателя коэффи-
циента эффективности затрат 
(cost-effectiveness ratio  – CER), 
а также показателя коэффициен-
та эффективности дополнитель-
ных издержек (incremental cost 
eff ectiveness ratio – ICER). Кроме 
того, рассчитывалась ожидаемая 
экономическая выгода для  го-
сударства вследствие рождения 
детей в результате лечения мате-
ринской патологии до и во время 
беременности (бесплодия, угрозы 
и  привычного невынашивания 
ребенка).

Эффективность
Был проведен систематический 
анализ литературных данных 
по  применению дидрогестерона 
и микронизированного прогесте-
рона при угрозе прерывания бе-
ременности в первом триместре. 
В  качестве критерия эффектив-
ности была взята действенность 
(efficacy), оцениваемая по  ре-
зультатам рандомизированных 
клинических исследований и ме-
таанализов. В  анализ не  вошли 
клинические исследования, в ко-
торых данные лекарственные 
средства использовали в  иных 
целях, нежели лечение указанной 
нозологической единицы. Для 
формирования основной выборки 
фармакоэкономического модели-
рования включали наиболее по-
казательные исследования с точки 
зрения когорты пациентов с  той 
или иной нозологией [13–16].

Структура моделей
При построении модели анализа 
решений опирались на  рекомен-
дации Международного общества 
фармакоэкономических исследо-
ваний (ISPOR, 2002) [17]. Режим 
дозирования был сформирован 
в  соответствии с  инструкцией 
по  применению лекарственных 
средств и клиническими исследо-
ваниями, используемыми в струк-
туре моделирования. Дюфастон 
назначался по 40 мг однократно, 
затем по  10 мг каждые восемь 
часов до исчезновения симпто-
мов угрожающего выкидыша, 
Утрожестан – по 200–400 мг еже-
дневно в два приема [18]. 

Модель была построена таким об-
разом, что в каждой из ветвей «де-
рева решений» были проанализи-
рованы затраты и эффективность 
в группе из 100 пациентов. Затем 
для каждой из  групп рассчитана 
стоимость лечения одного паци-
ента. Эффективность лечения уг-
розы прерывания беременности 
в первом триместре беременности 
оценивали у беременных женщин 
с угрожающим абортом в первом 
триместре с жизнеспособным пло-
дом, которое проявлялось умерен-
ным кровотечением до 20-й неде-
ли беременности. 
Оцениваемый курс терапии угро-
зы самопроизвольного выкидыша 
включал применение Дюфастона 
или Утрожестана и стационарное 
лечение с  длительностью  госпи-
тализации 14 дней [19]. Терапию 
считали эффективной в  случае 
остановки кровотечения и сохра-
нения беременности в период при-
менения одного из лекарственных 
средств в  течение курса терапии 
и  неэффективной при наступле-
нии самопроизвольного прерыва-
ния беременности. 
Эффективность применения ле-
карственных средств оценивалась 
на конец периода моделирования 
(через 14 дней). При неэффек-
тивности терапии женщине ока-
зывали специализированную 
медицинскую помощь в  рамках 
приказа от  07.11.2012 №  590н 
«Об утверждении специализиро-
ванной медицинской помощи при 
самопроизвольном прерывании 
беременности» [20]. 
В  случае эффективности прове-
денного курса терапии допол-
нительно оценивали ожидаемую 
экономическую выгоду для госу-
дарства вследствие потенциально 
сохраненной жизни новорожден-
ного. Схематическое представ-
ление модели «дерева решений» 
для лечения угрозы прерывания 
беременности в первом триместре 
приведено на рисунке 1.

Затраты
Расчет стоимости оцениваемой 
модели включал следующие за-
траты: стоимость курса лечения 
Дюфастоном или Утрожестаном, 

Фармакоэкономический анализ
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Источники данных 
для математического 
моделирования
Оценочная модель определяла 
стоимость болезни, вероятность 
развития тех или иных событий 
каждой из  стратегий терапии. 
В  таблице 1 суммированы по-
казатели эффективности стра-
тегий применения Дюфастона 
и Утрожестана. В основе расчетов 
стоимости данные из  нормати-
вов финансовых затрат на едини-
цу объема медицинской помощи 
(постановление Правительства 
Ро ссийской Федерации от 
22  октября 2012  г.  № 1074 [21]) 
и Генерального тарифного согла-
шения на  2013  г., действующего 

в соответствии с Правилами обя-
зательного медицинского стра-
хования [19]. Дополнительно 
учитывался прайс-лист на  услу-
ги, предоставляемые Городской 
Покровской больницей (Санкт-
Петербург) [22]. Курсовые до-
зы и  общая стоимость лечения 
оцениваемыми лекарственными 
средствами представлены в табли-
це 2.
Стоимость госпитализации, пре-
дусмотренная в  Генеральном та-
рифном соглашении по такой кли-
нико-статистической группе, как 
«Кровотечение в ранние сроки бе-
ременности», на 14 дней равнялась 
24 418,52 руб. Общая стоимость 
лечения одного пациента при дан-
ной акушерско-гинекологической 
патологии Дюфастоном составила 
25 481,87 руб., Утрожестаном  – 
25 187,12 руб. Стоимость неэф-
фективной терапии (оказание 
специализированной медицин-
ской помощи при самопроизволь-
ном прерывании беременности) 
была рассчитана в  соответствии 
со  стандартом медицинской по-
мощи женщине с  привычным 
невынашиванием беременности 
[23] и включала затраты на стаци-
онарное лечение, диагностическое 
выскабливание и сопроводитель-
ное анестезиологическое пособие, 
а  также сопутствующую медика-
ментозную терапию. Итоговая 
стоимость лечения самопроиз-
вольного прерывания беремен-
ности приведена в таблице 3.
Дополнительно была рассчитана 
ожидаемая экономическая выгода 
для государства вследствие потен-
циально сохраненной жизни но-
ворожденного исходя из того, что 
экономический эквивалент жизни 
среднестатистического человека – 
3 466 890 руб., а новорожденного – 
7 777 394 руб. [24].

Результаты
Стоимость лечения была оценена 
для каждой стратегии лечения па-
циента целевой группы (длитель-
ность моделирования 14 дней). 
По  результатам моделирования 
терапию считали эффективной 
в случае остановки кровотечения 
и сохранения беременности в пе-

Таблица 1. Показатели эффективности терапии 
Дюфастоном и Утрожестаном в различных группах 
пациентов [13–15]
Стратегия 
терапии

Угроза прерывания беременности
Эффективное 
лечение, %

Неэффективное 
лечение, %

Дюфастон 87 13
Утрожестан 84 16

Таблица 2. Стоимость курсового лечения Дюфастоном и Утрожестаном
Препарат Количество 

дней 
приема

Курсовая 
доза, мг

Форма выпуска Цена за упаковку 
(таблетку/
капсулу), руб.

Курсовая 
стоимость, 
руб.

Дюфастон 14 450 Таблетки, покрытые 
оболочкой, 10 мг, 20 шт.

472,6 (23,63) 1063,35

Утрожестан 14 5600 Капсулы 100 мг, 30 шт. 385,31 (12,85) 768,6

Таблица 3. Итоговые затраты на оказание медицинской помощи при самопроизвольном 
прерывании беременности
Структура затрат Стоимость, руб.
Стационарное лечение в течение трех дней по клинико-статистической группе 
«Аборт, попытка аборта» 

2072,52

Сопутствующая медикаментозная терапия 8146,67
Диагностическое выскабливание матки 707,30
Сопроводительное анестезиологическое пособие 1805,64
Итого 12 732,13

затраты на стационарное лечение, 
стоимость неэффективной тера-
пии  – оказание специализиро-
ванной медицинской помощи при 
самопроизвольном прерывании 
беременности. Цены на  лекарст-
венные средства рассчитаны с уче-
том предельной торговой надбав-
ки 12% и НДС 10%.

Эффективная терапия – 
сохранение беременности 

Неэффективная терапия – 
самопроизвольный выкидыш

Эффективная терапия – 
сохранение беременности 

Неэффективная терапия – 
самопроизвольный выкидыш

Курс лечения 
с применением 

Дюфастона

Курс лечения 
с применением 
Утрожестана

Женщины с угрозой 
прерывания 

беременности

Рис. 1. Модель анализа решений для оценки фармакоэкономической эффективности лечения 
угрозы прерывания беременности в первом триместре с использованием стратегий применения 
Дюфастона или Утрожестана
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риод применения одного из  ле-
карственных средств. Суммарные 
затраты представлены на  рисун-
ке 2. При проведении курса те-
рапии наименее затратной при-
знана стратегия использования 
Дюфастона – 27 137 руб. При этом 
почти 90% данной суммы при-
шлось на  стационарное лечение. 
Затраты на стратегию применения 
Утрожестана были на 0,32% выше 
и составили 27 224 руб. 
Были оценены общие затраты каж-
дой из стратегий за двухнедельный 
период моделирования (рис.  3). 
При равных затратах на  стацио-
нарное лечение стоимость само-
го лекарственного средства бы-
ла выше у  Дюфастона: 1063 руб. 
против 769 руб. у  Утрожестана. 
При этом следует отметить, что 
по  итогам моделирования затра-
ты на оказание специализирован-
ной медицинской помощи при 
самопроизвольном прерывании 
беременности при использовании 
Дюфастона были меньше: 1655 руб. 
против 2037 руб. у Утрожестана.
Как следует из  данных, представ-
ленных на рисунке 4, с точки зре-
ния соотношения затрат и эффек-
тивности стратегия применения 
Дюфастона показала большую эф-
фективность (прирост 3% по срав-
нению с Утрожестаном) при мень-
шей стоимости. Коэффициент 
CER, характеризующий общую 
эффективность затрат на терапию 
одного пациента, для Дюфастона 
и Утрожестана составил 31 192 руб. 
и 32 410 руб. соответственно. 
Таким образом, при оказании 
медицинской помощи в  связи 
с  угрозой прерывания беремен-
ности применение Дюфастона яв-
ляется абсолютно экономически 
целесообразным с  точки зрения 
соотношения финансовых затрат 
и  эффективности (ICER отрица-
тельный). 
В  случае эффективности прове-
денного курса терапии дополни-
тельно оценивалась ожидаемая 
экономическая выгода для  госу-
дарства вследствие потенциально 
сохраненной жизни новорожден-
ного. Были рассчитаны затра-
ты при лечении 100 пациентов 
из групп оцениваемых стратегий. 

С учетом экономического эквива-
лента стоимости жизни новорож-
денного, равного 7 777 394 руб., 
экономическая выгода государст-
ва при использовании Дюфастона 
составила 674 085 091 руб., 
Утрожестана  – 650 782 384 руб. 
Таким образом, экономическая 
выгода стратегии использования 
Дюфастона для государства была 
на 23 302 707 руб. выше.

Анализ чувствительности
С  целью проверки результатов 
анализа в  условиях изменения 
входных параметров был прове-
ден вероятностный анализ чувст-
вительности путем многократ-
ного одновременного изменения 
таких показателей, как эффектив-
ность и стоимость лекарственных 
средств. В  результате примене-
ние Дюфастона оставалось бо-
лее дешевой стратегией лечения 
по  сравнению с  использованием 
Утрожестана при схожей эффек-
тивности. Таким образом, анализ 
чувствительности подтверждает 
выводы основного сценария. 

Обсуждение полученных данных
Охрана здоровья женщин явля-
ется одним из основных резервов 
повышения рождаемости и меха-
низмом улучшения демографи-
ческой ситуации в стране, будучи 
альтернативой вспомогательным 
репродуктивным технологиям 
и  запрещению искусственного 
аборта [5]. 
Прогестерон, синтезированный 
в  1934  г., доказал свою эффек-
тивность при угрозе прерывания 

беременности. Препараты про-
гестерона в настоящее время при-
меняют по различным гинеколо-
гическим показаниям: бесплодие, 
угроза прерывания беременности/
привычный выкидыш, аменорея, 
дисфункциональное маточное 
кровотечение, дисменорея, пред-
менструальный синдром, эндо-
метриоз и  гиперплазия эндомет-
рия [25]. 
Согласно современным рекомен-
дациям выбор того или иного ле-
карственного средства (медицин-
ской технологии) должен быть 
основан на  результатах оценки 
медицинской технологии [26]. 
В этой связи была проведена фар-
макоэкономическая экспертиза 
применения препарата Дюфастон 
в  акушерско-гинекологической 
практике с  позиции  государст-
венной системы здравоохранения 
Российской Федерации. Был со-
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ставлен перечень прямых затрат 
и определены критерии эффектив-
ности, для чего систематически 
проанализированы литературные 
данные по  применению дидро-
гестерона и микронизированного 
прогестерона при угрожающем 
выкидыше. В  результате была 
разработана модель фармакоэко-
номического анализа, которая 
включала стоимость болезни, ве-
роятность развития тех или иных 
событий в каждой из стратегий те-
рапии анализируемых нозологий. 
Были рассчитаны основной сце-
нарий и анализ чувствительности.
Анализ модели (длительность мо-
делирования 14 дней) показал, что 
наименее затратной являлась стра-
тегия использования Дюфастона. 
Учитывая более высокие показа-
тели эффективности, стратегия 
применения Дюфастона является 
абсолютно экономически целесо-
образной по соотношению финан-
совых затрат и эффективности. 
Оценивалась также ожидаемая 
экономическая выгода для  го-
сударства вследствие потенци-

ально сохраненной жизни ново-
рожденного, которая была выше 
при стратегии использования 
Дюфастона. Анализ чувстви-
тельности показал, что при од-
новременном многократном 
изменении таких параметров, 
как эффективность и стоимость 
лекарственных средств, приме-
нение Дюфастона оставалось бо-
лее дешевой стратегией лечения 
в  сравнении с  использованием 
Утрожестана при схожей эффек-
тивности.

Выводы 
При оказании медицинской помо-
щи в связи с угрозой прерывания 
беременности выбор стратегии 
применения Дюфастона абсолют-
но экономически целесообразен 
с точки зрения соотношения стои-
мости и эффективности. При этом 
ожидаемая экономическая выгода 
вследствие потенциально сохра-
ненной жизни новорожденного 
для  государства была выше при 
применении Дюфастона по срав-
нению с Утрожестаном.

Планы и перспективы
Разработаны и  проведены фар-
макоэкономические экспертизы 
следующих моделей: бесплодие, 
обусловленное лютеиновой не-
достаточностью, привычное не-
вынашивание беременности, 
предменструальный синдром, дис-
функциональное маточное крово-
течение. Определены стоимость 
болезни, эффективность и  веро-
ятность развития тех или иных 
событий при различных стратеги-
ях терапии анализируемых нозо-
логий. Для каждой модели выпол-
нены расчет основного сценария 
и анализ чувствительности. В бли-
жайшем будущем результаты дан-
ных расчетов будут представлены 
для экспертного обсуждения.

Ограничения исследования
Проведенный фармакоэконо-
мический анализ имеет следую-
щие особенности, относящиеся 
к  параметрам ограничения ис-
следования. Во-первых, данные 
по эффективности, используемые 
для показателей эффективности, 
получены в  условиях рандоми-
зированных клинических иссле-
дований, которые отличаются 
от  условий реальной практики 
и  предусмотренных моделирова-
нием условий. Во-вторых, исполь-
зуемые в моделировании данные 
получены из  исследований, про-
водимых в разное время и в раз-
ных условиях. В  расчете прямых 
затрат на оказание помощи по той 
или иной нозологии учитывались 
стандарты терапии, зарегистриро-
ванные в Российской Федерации, 
при этом описание популяции па-
циентов и показатели эффектив-
ности были взяты из зарубежных 
исследований.  
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В статье рассматриваются роль магния в организме, причины его 
дефицита и последствия гипомагниемии в акушерстве. Проведенное 
исследование свидетельствует об изменении длины шейки матки 
в зависимости от уровня магния в крови. Применение препаратов, 
содержащих магний, с целью восполнения его дефицита позволяет 
проводить профилактику и лечение акушерских осложнений.
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Физиологическая роль магния 
в организме
Общее количество магния, отно-
сящегося к  наиболее значимым 
минеральным веществам, в орга-
низме человека составляет около 
25 г, причем 60% магния содержит-
ся в  костной ткани и  около 20% 
в  тканях органов с  высокой ме-
таболической активностью (мозг, 
сердце, мышцы, надпочечники, 
почки, печень). Стоит отметить, 
что во внеклеточной жидкости до-
ля магния составляет всего лишь 
1%. Приблизительно 75% магния 
сыворотки находится в ионизиро-
ванной форме, а оставшаяся часть 
распределена следующим обра-
зом: 22% связано с  альбумином 
и 3% – с глобулинами [1, 2].
Магний – природный антагонист 
кальция. Дефицит магния в диете, 
богатой кальцием, обусловливает 
задержку кальция во всех тканях, 
что ведет к их обызвествлению [3].
Магний играет ведущую роль 
в поддержании сосудистого тону-
са, уровня артериального давле-
ния и периферического кровотока, 
необходим на всех этапах синтеза 
белковых молекул.

Магний влияет на регуляцию био-
химических процессов в организ-
ме, будучи кофактором для многих 
ферментативных реакций: участву-
ет в обмене электролитов, гидроли-
зе аденозинтрифосфата, уменьшает 
разобщение окисления и  фосфо-
рилирования, регулирует  глико-
лиз и  окисление жирных кислот, 
участвует в передаче генетической 
информации, синтезе циклическо-
го аденозинмонофосфата и синтезе 
оксида азота в эндотелии сосудов.
В регуляции нервно-мышечной ак-
тивности проводящих тканей орга-
низма (сердечной мышцы, скелет-
ной мускулатуры,  гладких мышц 
внутренних органов) магний так-
же играет важную роль, поскольку 
благодаря миотропному, спазмо-
литическому и дезагрегационному 
эффекту препятствует поступле-
нию ионов кальция через преси-
наптическую мембрану. Магний 
оказывает тормозящее воздействие 
на проведение нервного импульса. 
Он участвует в  процессах синте-
за и деградации нейромедиаторов 
(норадреналин, ацетилхолин), 
и его дефицит ведет к утомляемос-
ти и раздражительности. 

Магний находится в числе важных 
компонентов антиоксидантной 
и  иммунной системы. Он тормо-
зит преждевременную инволюцию 
тимуса, регулирует фагоцитарную 
активность макрофагов, взаи-
модействие T- и  B-лимфоцитов. 
Уровень магния влияет на  спе-
цифический и  неспецифический 
иммунный ответ [4]. Не  менее 
20  магнийзависимых плацентар-
ных белков непосредственно за-
действованы в функ ционировании 
иммунной системы через передачу 
сигнала от цитокинов (в частнос-
ти от  фактора некроза опухолей). 
Магниевый дефицит препятствует 
передаче сигнала, снижает влияние 
цитокинов на целевые клетки, ос-
лабляя таким образом интенсив-
ность иммунного ответа [5]. 

Содержание магния в продуктах 
питания и причины его дефицита
Магний поступает в  организм 
с  пищей. При сбалансирован-
ной диете человек потребляет 
300–350 мг магния в  сутки. При 
беременности и  лактации пот-
ребность в магнии увеличивается 
на  150 мг. Больше всего магния 
содержится в растительной пище: 
орехах, фруктах, овощах и зелени, 
бобовых, семенах подсолнечни-
ка, соевых продуктах, некоторых 
сортах морской рыбы и морепро-
дуктах. Источником магния так-
же служит вода: чем она жестче, 
тем выше в ней содержание маг-
ния. Витамин D и  его метаболи-
ты повышают абсорбцию магния. 
Выводится магний из  организма 
в  основном с  мочой (50–120 мг) 
и потом (5–15 мг).
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Низкий уровень содержания маг-
ния приводит к  гипомагниемии, 
которая может быть обусловлена:
1) алиментарными причинами 
(недостаточное поступление маг-
ния с пищей, водой). Избыточное 
количество органических кислот 
в пище связывает магний, тем са-
мым нарушая его всасывание;
2) патологией со  стороны же-
л удочно-кише чного т ракт а 
(гастриты, энтериты, синдром 
мальабсорбции, дисбактериоз). 
В желудочно-кишечном тракте аб-
сорбируется до 40–45% поступив-
шего магния. Большая часть маг-
ния абсорбируется в тонкой кишке;
3) патологией со стороны почек 
(повышенная экскреция с мочой);
4) нарушением регуляции обмена 
магния;
5) повышенной потребностью 
в магнии (при беременности, в пе-
риод роста и выздоровления, при 
хроническом алкоголизме, чрез-
мерной потливости);
6) длительными стрессовыми си-
туациями;
7) нарушением синтеза инсулина;
8) ятрогенными факторами  – 
длительным приемом лекарствен-
ных веществ:
 ■ антибиотиков (фторхинолоны 

и тетрациклины нарушают вса-
сывание магния в  желудочно-
кишечном тракте);

 ■ цитостатиков;
 ■ диуретических препаратов: ти-

азидных (гидрохлоротиазид) 
и петлевых (фуросемид).

Последствия гипомагниемии 
в акушерстве
Дефицит магния приводит к  на-
рушению процессов плацента-
ции и  угрозе прерывания бере-
менности в  первом триместре. 
Успех беременности во многом 
зависит от адекватной импланта-
ции, трансформации спиральных 
артерий (в  результате инвазии 
трофобласта) и плацентации с ус-
тановлением полноценного крово-
тока в системе «мать – плацента – 
плод». Нарушение формирования 
плаценты на  ранних сроках бе-
ременности ведет в  дальнейшем 
к развитию фетоплацентарной не-
достаточности.

Протективное действие магния 
на эндотелий проявляется в акти-
вации выработки простациклина 
и оксида азота, а также в подавле-
нии тромбоксана А2. Поскольку 
оксид азота обладает мощным эн-
догенным сосудорасширяющим 
эффектом и  ингибирует агрега-
цию и адгезию тромбоцитов,  ги-
помагниемия может привести 
к  сужению сосудов и  тромбозам 
в  сосудистом русле. Стоит отме-
тить, что магний опосредованно 
влияет на уменьшение внутрисо-
судистой агрегации тромбоцитов, 
за счет активации фермента акти-
миозина он участвует в функцио-
нировании опорно-сократитель-
ной системы тромбоцита, а также 
в ретракции тромбоцитарно-фиб-
ринового сгустка (финальном эта-
пе гемостаза) [6, 7]. 
Нормальный газообмен между ор-
ганизмом матери и плода обеспе-
чивается адекватным состоянием 
маточно-плацентарного кровото-
ка и фетоплацентарного комплек-
са. На фоне недостатка магния мо-
жет наблюдаться задержка роста 
плода [8]. 
Дефицит магния сопряжен также 
и  с преждевременными родами, 
которые являются важной пробле-
мой во всем мире с точки зрения 
как краткосрочной, так и  долго-
срочной заболеваемости. Кроме 
того, преждевременные роды име-
ют экономическую и социальную 
значимость ввиду необходимости 
интенсивного неонатального на-
блюдения и ухода со стороны се-
мьи и системы здравоохранения [9, 
10]. В странах с высоким уровнем 
доходов частота преждевременных 
родов варьирует от 5 до 13% и име-
ет тенденцию к увеличению [9, 11]. 
Магний участвует в поддержании 
электрического равновесия клетки. 
В процессе деполяризации при не-
достатке магния клетка становится 
сверхвозбудимой. Как следствие, 
кальциевые каналы открываются, 
а из саркоплазматического ретику-
лума выходят ионы кальция, кото-
рый запускает взаимодействие ак-
тина с миозином, а также вызывает 
сокращение мышц. Таким образом, 
в результате дефицита магния по-
вышается сократимость матки, что 

может спровоцировать преждевре-
менные роды. 
Результаты Кохрановского мета-
анализа семи исследований 
(n = 2689), оценивавшего влияние 
магнийсодержащих препаратов во 
время беременности на  ее исход 
и состояние плода, свидетельству-
ют о том, что по сравнению с пла-
цебо прием магния до 25-й недели 
беременности снижает частоту 
преждевременных родов и  рож-
дения детей с низкой массой тела. 
Кроме того, женщины, прини-
мавшие магний, реже госпитали-
зировались, и у них практически 
не  наблюдались явления угрозы 
прерывания беременности [12]. 
При преждевременных родах про-
цент смертности новорожденных 
в первые недели жизни достаточ-
но велик по сравнению с детьми, 
рожденными в срок. Кроме того, 
недоношенные дети имеют ряд 
осложнений, таких как ретинопа-
тия, глухота, детский церебраль-
ный паралич [13]. Под детским 
церебральным параличом пони-
мают группу непрогрессирующих 
нарушений позы тела и  движе-
ний, вызванных повреждением 
центральной нервной системы, 
произошедших в  антенатальном, 
интранатальном или неонаталь-
ном периоде. Двигательные нару-
шения, характерные для детского 
церебрального паралича, часто со-
провождаются интеллектуально-
мнестическими, речевыми, парок-
сизмальными расстройствами [14, 
15]. Распространенность детского 
церебрального паралича достига-
ет 0,02–0,025% [16]. 
С  одной стороны, применение 
сульфата магния в дородовом пе-
риоде может вызывать ряд побоч-
ных эффектов. У некоторых паци-
енток наблюдаются потливость, 
тошнота, рвота,  головные боли, 
учащенное сердцебиение. С  дру-
гой стороны, сульфат магния за-
щищает центральную нервную 
систему недоношенного ребенка 
от повреждений. Результаты пяти 
исследований с участием 6145 но-
ворожденных показывают, что до-
родовая терапия сульфатом маг-
ния, которую получали пациентки 
с риском преждевременных родов, 
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значительно снижала риск цереб-
рального паралича у ребенка [17].
Такое осложнение беременности, 
как преэклампсия характеризу-
ется постоянным повышением 
артериального давления (выше 
140/90 мм рт. ст.), повышенной аг-
регацией тромбоцитов, наличием 
белка в моче и поражением орга-
нов (включая печень, почки, мозг 
и систему свертывания крови) [18]. 
Преэклампсия вносит существен-
ный вклад в перинатальную забо-
леваемость, а  также смертность 
матери и новорожденного. В пос-
леднее время наблюдается рост 
распространенности данного забо-
левания. Несмотря на ряд исследо-
ваний в области преэклампсии, ее 
этиология до сих пор не выяснена. 
Сульфат магния  – на  сегодняш-
ний момент препарат выбора при 
эклампсии [19]. В этой связи сто-
ит отметить, что действие магния 
при эклампсии многогранно. За 
счет подавления синтеза тромбок-
сана A2 магний ингибирует ши-
рокий спектр агонистов агрегации 
тромбоцитов. Стимулируя синтез 
простациклина [7] и  в результа-
те антагонизма с  кальцием, маг-
ний вызывает дилатацию сосудов, 
улучшая не  только маточно-пла-

центарно-плодовое, но  и цереб-
ральное кровообращение. Кроме 
того, магний способен повышать 
уровень кальцитонина в сыворот-
ке крови. Концентрации кальцито-
нина и паратиреоидного гормона 
снижаются у женщин с преэкламп-
сией [20]. Сульфат магния снижает 
риск рецидива в большей степени 
по сравнению с другими противо-
судорожными препаратами [21]. 

Дефицит магния и истмико-
цервикальная недостаточность
Магний участвует в  биохимичес-
ких процессах соединительной 
ткани, тем самым оказывая влия-
ние на ее качество, что может быть 
одним из факторов риска развития 
истмико-цервикальной недоста-
точности. Нами было проведено 
исследование, целью которого яви-
лось определение концентрации 
магния в плазме крови у пациенток 
с истмико-цервикальной недоста-
точностью. Были отобраны группы 
пациенток с отягощенным акушер-
ским анамнезом (неразвивающиеся 
беременности, самопроизвольные 
аборты). Всего было обследова-
но 17 женщин в возрасте от 26 до 
40 лет на сроке гестации от 13 до 
27 недель беременности. У шести 
(35,3%) пациенток в анамнезе был 
один самопроизвольный выкидыш 
или неразвивающаяся беремен-
ность, 11 (64,7%) имели две и более 
потери беременности (привычное 
невынашивание).
Пациентки были разделены 
на  две  группы в  зависимости 
от  концентрации магния в  плаз-
ме крови. В первую группу вошли 
13 (76,5%) пациенток, у  которых 
отмечалось снижение концентра-
ции магния относительно нормы, 
при этом во всех случаях беремен-
ность осложнялась истмико-цер-
викальной недостаточностью. Во 
вторую  группу были включены 
четыре (23,5%) пациентки, у кото-
рых концентрация магния в плаз-
ме крови имела нормальные по-
казатели и истмико-цервикальная 
недостаточность не наблюдалась. 
Следует также отметить, что в обе-
их группах пациентки не получали 
препараты магния на протяжении 
всего срока беременности.

В  ходе исследования были получе-
ны результаты, свидетельствующие 
об  изменении длины шейки матки 
в  зависимости от  уровня магния 
в  крови. При сниженной концент-
рации магния в крови шейка матки 
укорачивалась, то есть наблюдалась 
истмико-цервикальная недостаточ-
ность, что при отсутствии коррекции 
может привести к преждевременным 
родам. У пациенток с нормальным 
содержанием плазмы крови истми-
ко-цервикальная недостаточность 
не отмечалась (риcунок). 
Таким образом, получены первые 
результаты, свидетельствующие 
о  взаимосвязи уровня магния 
в сыворотке крови, длины шейки 
матки и риска развития истмико-
цервикальной недостаточности. 
Требуются дальнейшие исследо-
вания, подтверждающие или оп-
ровергающие полученные нами 
данные. Возможно, контроль кон-
центрации магния в  сыворотке 
крови беременных женщин, от-
носящихся к  группе риска, поз-
волит снизить вероятность преж-
девременных родов, а применение 
препаратов магния у  пациенток 
с привычным невынашиванием – 
предотвратить развитие истмико-
цервикальной недостаточности. 

Преимущества цитрата магния 
в восполнении дефицита магния
Следует отметить, что цитрат маг-
ния (Магне B6 форте) является наи-
более оптимальным препаратом 
для восполнения дефицита магния. 
Цитратный анион в составе цитра-
та магния обладает антиоксидант-
ным действием. Цикл лимонной 
кислоты (цикл Кребса) – централь-
ный компонент метаболического 
пути преобразования углеводов, 
жиров и белков в углекислый газ 
и воду для генерации химической 
энергии в виде аденозинтрифосфа-
та. При этом известно, что пири-
доксин повышает всасывание маг-
ния в желудочно-кишечном тракте 
[22]. Цитрат магния (Магне В6 фор-
те) принимается перорально по од-
ной таблетке три раза в день [23]. 

Заключение
Таким образом, магний, обладая 
седативным,  гипотензивным, 

  Нижняя граница отклонения концентрации магния 
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результаты данного анализа были получены из разных 
лабораторий с помощью различных реактивов.

Рисунок. Зависимость длины шейки матки у беременных 
от концентрации магния в крови
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спазмолитическим, токолитичес-
ким, противосудорожным, ди-
уретическим, антиагрегантным 
свойствами, является незамени-
мым микроэлементом во время 
беременности. Применение пре-

паратов, содержащих магний, с 
целью восполнения его дефици-
та не  только делает возможной 
профилактику таких осложне-
ний, как угроза прерывания бе-
ременности на  ранних сроках, 
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A Role of Magnesium De� ciency in Obstetric Pathology  
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An in vivo role for magnesium, causes of its defi ciency and consequences of hypomagnesemia in obstetrics are 
discussed. Conducted study evidences about changes in the length of the cervix depending on the magnesium 
level in the blood. Administration of magnesium-containing drugs not only allows for preventing complications, 
but also maybe an eff ective means for treatment of such diseases.

Key words: magnesium, magnesium defi ciency, obstetrics, cervical incompetence 

плацентарная недостаточность, 
преждевременные роды, преэк-
лампсия и эклампсия, но и может 
быть эффективным средством 
в  комплексном лечении данных 
заболеваний.  
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II Междисциплинарный форум с международным 
участием «Шейка матки и вульвовагинальные болезни» 

Рост заболеваемости раком шейки матки диктует необходимость более эффективного подхода 
к ранней диагностике данного злокачественного новообразования. Известно, что причиной 
возникновения рака шейки матки является инфекция, вызванная вирусом папилломы человека. 
В рамках симпозиума компании «Пенткрофт Фарма» рассматривались актуальные возможности 
использования в качестве первичного скринингового метода продукта Qvintip. Qvintip предназначен 
для самостоятельного взятия образца влагалищного отделяемого с последующим его анализом 
на наличие ВПЧ высокого онкогенного риска в сертифицированной лаборатории.

ВПЧ-тест – самостоятельно, доступно 
и при этом в сертифицированной 
лаборатории. Реальность XXI века

Л. Оболенская

ВПЧ-тест Qvintip – инновационный метод 
самостоятельного забора материала для исследования

Шведская компания, ра-
ботающая в  сфере ме-
дицинских технологий, 

Aprovix AB предложила новый 
оптимизированный, экономи-
чески эффективный и надежный 
метод выявления доклиничес-
ких стадий рака шейки матки. 
Сотрудник компании Aprovix AB 
Лана ОБОЛЕНСКАЯ (Финляндия) 
ознакомила участников симпо-
зиума с  этим инновационным 
продуктом. Qvintip представляет 
собой набор для самостоятельно-
го взятия образца влагалищного 
отделяемого в домашних услови-

ях, в который входят пластиковая 
палочка, маленькая пластиковая 
пробирка, конверт для обратного 
ответа и инструкция. С помощью 
палочки женщина производит за-
бор небольшого количества вла-
галищного отделяемого. Затем 
помещает верхушку палочки 
в  пробирку и  отсылает в  регио-
нальную лабораторию, где прово-
дится анализ на наличие штаммов 
ВПЧ, имеющих высокий онкоген-
ный риск  (рисунок). Результаты 
отправляют женщине обратно 
по почте. В случае положительно-
го результата ей настоятельно ре-
комендуется посетить врача либо 
повторить ВПЧ-тест. 
Как правило, компания Aprovix AB 
заключает договор с муниципаль-
ной клиникой, которая передает 
список пациенток из группы риска. 
После чего фирма отправляет им 
письменное предложение пройти 
скрининг с  помощью ВПЧ-теста 
Qvintip. Если женщины принимают 
предложение, им по  почте высы-
лаются наборы Qvintip. Компания 
предоставляет результаты и в кли-

нику, и  участницам. Таким обра-
зом, Qvintip как новый метод оцен-
ки состояния здоровья охватывает 
женщин, не участвующих в органи-
зованных программах проведения 
исследований на онкоцитологию.
Q v i n t i p  з а р е г и с т р и р о в а н 
Агентством по  лекарственным 
средствам Швеции и имеет мар-
кировку СЕ, то есть соответству-
ет требованиям Европейского 
Союза по  безопасности про-
дукции. Уже несколько лет про-
грамма успешно реализуется 
в  Швеции, Финляндии, Дании, 
Норвегии и Португалии. Из стран 
СНГ Qvintip разрешен для приме-
нения в  Украине и  в настоящее 
время проходит регистрацию 
в  России (дистрибьютор компа-
ния «Пенткрофт Фарма»). В  тех 
странах,  где уже использует-
ся этот инновационный метод, 
сформирована уникальная база 
данных пациентов, составлены 
письма-шаблоны, накоплены до-
кументально подтвержденные 
результаты эффективности ВПЧ-
теста Qvintip. 
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С. Андерсон

Сателлитный симпозиум компании «Пенткрофт Фарма»

Исследования в Швеции и возможности самостоятельного 
забора в профилактике рака шейки матки

Однако Qvintip  – это не  только 
набор для простого и  быстрого 
самостоятельного взятия образца 
с целью проведения анализа на на-
личие ВПЧ высокого онкогенного 
риска, но и информационно-тех-
нологическая система для управ-
ления процессом. Разработанное 
программное обеспечение отсле-
живает весь процесс (от рассыл-
ки рекламных писем, наборов 
для взятия образца и  писем-на-
поминаний до проведения анали-
за образцов и уведомления о ре-
зультатах анализа) и гарантирует 

Рисунок. Процесс забора проб с помощью Qvintip

соблюдение всех валидированных 
рабочих процедур. 
«Другими словами, компания 
Aprovix AB предлагает комп-

лексное решение всего процесса 
начального скрининга церви-
кального рака»,  – подчеркнула 
в заключение Лана Оболенская. 

Рак шейки матки, ассоции-
рованный с  ВПЧ,  – второе 
по частоте онкозаболевание 

у  женщин во всем мире. Как от-
метила профессор Каролинского 
института Сония АНДЕРСОН 
(Стокгольм, Швеция), частота за-
болеваемости в  разных странах 
существенно колеблется и  имеет 
наименьшие показатели в  стра-
нах, где осуществляются програм-
мы скрининга. 
В  Швеции программа скрининга 
реализуется с  1967  г.  и заболева-
емость раком шейки матки за по-
следние 40 лет снизилась на 70%. 
Согласно программе все женщины 
в возрасте 23–50 лет раз в три года 
проходят тест на ВПЧ, а в возрас-
те 50–60 лет – один раз в пять лет. 
Их адреса хранятся в компьютер-
ной программе, и приглашения рас-
сылаются автоматически. Между 
тем в Швеции ежегодно регистри-
руется 450 новых случаев заболева-
емости раком шейки матки. В 65% 
случаев женщины не проходят ор-
ганизованный скрининг в силу за-
нятости или пренебрежительного 
отношения к своему здоровью. 
Согласно данным, опубликован-
ным известным бельгийским 

эпидемиологом M.  Arbyn1, ВПЧ-
скрининг дает лучшие результа-
ты, чем цитология, в выявлении 
дисплазии шейки матки второй 
степени или выше и имеет более 
существенное значение в сниже-
нии заболеваемости и смертности 
от рака шейки матки. Результаты 
систематических обзоров и мета-
анализ показали, что определение 
ВПЧ имеет более высокую чувст-
вительность, но более низкую спе-
цифичность, чем цитология. 
Проводить своевременную про-
филактику цервикального рака 
и выявлять заболевание на ранних 
стадиях в  определенной степе-
ни позволяет и  самостоятельный 
отбор пробы с  помощью Qvintip 
в домашних условиях. Это демонс-
трируют и результаты исследова-
ния K. Sanner и соавт.2 по оценке 
эффективности самозабора ваги-
нальной секреции на  дому паци-
ентками с  высоким риском ВПЧ. 
В  исследовании приняли участие 
2829 женщин в возрасте от 30 до 
58 лет, не участвовавшие в органи-
зованном скрининге шесть и  бо-
лее лет. Им предложили самосто-
ятельно взять пробу вагинальной 
секреции с помощью Qvintip и ре-

комендовали отправить ее в лабо-
раторию для анализа на  наличие 
ВПЧ высокого риска (метод Hybrid 
Capture 2). На  забор пробы в  до-
машних условиях согласились 39% 
женщин. В результате у них была 
обнаружена относительно высокая 
распространенность ВПЧ высоко-
го риска, которая снижалась с воз-
растом: с 11% у женщин 30–39 лет 
до 3% у женщин 50 лет и старше. 
При дальнейшем обследовании 
у  43% женщин с  хронической 
ВПЧ-инфекцией были обнаруже-
ны два-три очага гистологической 
цервикальной интраэпителиальной 
неоплазии. Полученные результаты 
позволили шведским ученым сде-
лать вывод о том, что использова-

1 Arbyn M., Ronco G., Meijer C.J. et al. Trials comparing cytology with human papillomavirus screening // Lancet Oncol. 2009. Vol. 10. № 10. 
P. 935–936.
2 Sanner K., Wikström I., Strand A. et al. Self-sampling of the vaginal fl uid at home combined with high-risk HPV testing // Br. J. Cancer. 2009. 
Vol. 101. № 5. P. 871–874.
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ние самозабора пробы в домашних 
условиях в сочетании с тестирова-
нием на ВПЧ высокого риска увели-
чивает число женщин, проходящих 
организованный скрининг, и поз-

воляет выявить в два раза больше 
пациенток с  предраковыми изме-
нениями клеток. «Метод самосто-
ятельного забора – один из этапов 
на пути достижения главной цели – 

искоренения рака шейки матки, ко-
торый ежедневно только в Европе 
уносит 40 молодых жизней», – конс-
татировала профессор С. Андерсон, 
завершая выступление. 

Проект скрининга рака шейки матки в Украине на основе  метода самостоятельного забора

Свое второе выступление 
Лана Оболенская сфокуси-
ровала на пилотном проек-

те внедрения ВПЧ-теста Qvintip 
для начального скрининга цер-
викального рака в  Украине. Она 
отметила, что метод самостоя-
тельного забора Qvintip в первую 
очередь имеет преимущество ис-
пользования в тех странах, где от-
сутствуют программы скрининга 
или они есть в очень ограничен-
ном виде, а также там, где не на-
лажена регистрационная система. 
В  Украине значительная часть 
населения живет в  населенных 
пунктах, удаленных от  круп-
ных городов с многопрофильны-
ми клиниками. Именно на таких 
жительниц ориентирована про-
грамма Qvintip. «Об этом мы го-
ворили на  встрече с  главным 
онкогинекологом Министерства 
здравоохранения Украины про-

фессором Людмилой Ивановной 
Воробьевой,  – констатировала 
Л. Оболенская. – Мы подчеркнули, 
что наша программа не только по-
могает приблизить медицинскую 
помощь к  пациенту, но  и  позво-
ляет пациенту в  большей степе-
ни быть ответственным за свое 
здоровье. Анализ исследований 
и  имеющийся опыт примене-
ния Qvintip в  ряде европейских 
стран также был убедителен для 
организаторов здравоохранения 
Украины. Результатом перегово-
ров стало соглашение о проведе-
нии пилотного проекта в Киеве».
Он включает детальное обсужде-
ние проекта, заключение договора 
с  украинской лабораторией, вы-
бор метода анализа, подключение 
поддерживающей компьютерной 
программы. Поскольку в Украине 
логистика почтовой службы име-
ет свою специфику, алгоритм 

действия был несколько изменен. 
Женщина должна получить сэмп-
лер Qvintip в консультации и сде-
лать забор пробы или сразу, или 
у себя дома с последующей переда-
чей образца в консультацию. 
«Мы надеемся, что пилотный 
проект в Киеве с участием 25 ты-
сяч женщин  группы риска будет 
успешен и  даст основание для 
последующего внедрения ВПЧ-
теста Qvintip в  других регионах 
Украины», – пояснила докладчик. 
В  настоящее время перего-
воры о  подобном пилотном 
проекте ведутся в  Намибии 
и  Мозамбике. Начинает работу 
с  Qvintip Национальный центр 
планирования семьи Пакистана. 
Региональные проекты по внедре-
нию ВПЧ-теста Qvintip в качестве 
первичного скрининга цервикаль-
ного рака компания планирует 
проводить и в России.

Актуален ли ВПЧ-тест на основе самостоятельного 
забора пробы для России?

Согласно данным, приве-
денным пр о ф е ссор ом 
к а ф ед ры  а к у ш е р с т в а 

и  гинекологии Московского  го-
сударственного медико-стома-
тологического университета, 
д.м.н. Галиной Николаевной 
МИНКИНОЙ, за последние 
10  лет среднегодовой темп при-
роста стандартизированного по-
казателя заболеваемости церви-
кальным раком в  нашей стране 
составил 2,3%. В 2012 г. в России 
зарегистрировано более 15  тыс. 
новых случаев заболевания ра-
ком шейки матки (в 40% случаев 
болезнь диагностировалась в за-
пущенных стадиях), умерло бо-
лее 6 тыс. женщин3. Наибольший 

удельный вес как заболевших, так 
и умерших пришелся на возраст 
30–34 года. Самые высокие пока-
затели заболеваемости и  смерт-
ности, в три раза превышающие 
показатели Центрального феде-
рального округа, были зафикси-
рованы в  Сибирском федераль-
ном округе и на Дальнем Востоке. 
«Фактически цервикальный 
скрининг, официально задоку-
ментированный в Национальной 
программе по  совершенствова-
нию организации онкологической 
помощи населению, осуществля-
ется в  рамках диспансеризации 

3 Злокачественные заболевания в России в 2012 году (заболеваемость и смертность) / под ред. А.Д. Каприна, В.В. Старинского, 
Г.В. Петровой. М.: ФГБУ «МНИОИ им. П.А. Герцена» Минздрава России, 2014.

Профессор 
Г.Н. Минкина
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В России ВПЧ-тест Qvintip позволит преодолеть 
низкую информированность о проблеме 
рака шейки матки, обеспечить эффективный 
широкодоступный скрининг для больших, 
ранее не скринируемых популяций, 
преодолеть две большие проблемы тотального 
скрининга – эффективность и стоимость

В России ВПЧ-тест Qvintip позволит преодолеть 
низкую информированность о проблеме 
рака шейки матки, обеспечить эффективный 

В России ВПЧ-тест Qvintip позволит преодолеть 
низкую информированность о проблеме 
рака шейки матки, обеспечить эффективный 

преодолеть две большие проблемы тотального 
ранее не скринируемых популяций, 
преодолеть две большие проблемы тотального 
скрининга – эффективность и стоимость

Заключение

4 Sankaranarayanan R., Nene B.M., Shastri S.S. et al. HPV screening for cervical cancer in rural India // N. Engl. J. Med. 2009. Vol. 360. № 14. 
P. 1385–1394.

На сегодняшний день мож-
но констатировать вы-
сокий прирост заболе-

ваемости раком шейки матки во 
всем мире. В этой связи вызывает 
интерес успешный опыт примене-
ния ВПЧ-теста Qvintip в качестве 
начального широкодоступного 
скрининга женщин из группы рис-
ка. Представленные в ходе симпо-

зиума данные свидетельствуют 
о том, что самостоятельный отбор 
проб является доступным и удоб-
ным методом обнаружения ВПЧ. 
В странах с ограниченными ресур-
сами подобное ВПЧ-тестирование 
у  женщин старше 30 лет может 
быть эффективным крупномасш-
табным методом скрининга цер-
викального рака.  

отдельных организованных групп 
женщин или в рамках отдельных 
региональных программ», – конс-
татировала докладчик. Например, 
в  Москве с  2002  г.  действует 
«Целевая диспансеризация женс-
кого населения по выявлению за-
болеваний шейки матки», которая 
подразумевает скрининг женщин 
в возрасте 35–69 лет с трехлетним 
интервалом. 
Неэффективность общероссийс-
кого скрининга, по мнению про-
фессора Г.Н. Минкиной, обус-
ловлена низким охватом целевой 
популяции и отсутствием системы 
вызова для проведения исследова-
ния и  отслеживания атипичных 
мазков. Не существует качествен-
но контролируемой цитологии 
с  централизованной скринин-
говой регистрацией и  стандарт-
ного протокола менеджмента 
атипичных мазков. «Кроме того, 
представляется проблематичным 
внедрить качественно контро-
лируемый централизованный 
цитологический скрининг и под-
держивать его по всей стране при 
условии дефицита высококва-
лифицированных цитологов»,  – 
уточнила Г.Н. Минкина. 
В этой связи весьма перспектив-
ным методом первичного цер-
викального скрининга можно 
считать ВПЧ-тест на основе само-
стоятельного забора пробы. 
Помимо более высокой по  срав-
нению с цитологией чувствитель-

ности, ВПЧ-тест обладает и други-
ми преимуществами. Во-первых, 
он более объективный и  более 
воспроизводимый по  сравнению 
с другими тестами цервикального 
скрининга4. Во-вторых, более эко-
номически выгодный, особенно 
если применяется для большого 
объема исследований, например, 
в условиях первичного скринин-
га. Следовательно, в странах с ог-
раниченными ресурсами ВПЧ-
тестирование у  женщин старше 
30 лет  – это эффективный круп-
номасштабный метод скрининга 
цервикального рака. 
Следует подчеркнуть: ВПЧ-тест 
может использоваться как пер-
вичный скрининговый метод, 
позволяющий женщинам самим 
выполнить забор пробы, с резуль-
татом, аналогичным для пробы, 
полученной медицинским работ-
ником. Насколько аналогичным? 
Опубликованные исследования де-
монстрируют, что диагностические 
характеристики тестов варьируют 
от 60 до 90% в зависимости от уст-
ройства для взятия пробы, транс-
портной среды и  метода ДНК-
тестирования. «В этой связи перед 
рутинным использованием необ-
ходима клиническая валидация 
не каждого из этих компонентов, 
а в целом всей системы, что и было 
сделано для ВПЧ-тестов Qvintip», – 
пояснила профессор Г.Н. Минкина. 
По мнению профессора Г.Н. Мин-
киной, в России ВПЧ-тест Qvintip 

на базе самостоятельного образца 
позволит:
 ■ привлечь к скринингу «непосе-

щающих» женщин;
 ■ преодолеть низкую информи-

рованность женщин о  пробле-
ме рака шейки матки и отдален-
ность проживания;

 ■ обеспечить эффективный ши-
рокодоступный скрининг для 
больших, ранее не  скринируе-
мых популяций (возможность 
получить и  отправить пробу 
с почтой, без визита в клинику);

 ■ преодолеть две большие про-
блемы тотального скрининга  – 
эффективность и стоимость.

Вот почему следующей ступенью 
должно стать пилотное внедрение 
ВПЧ-тестирования на базе само-
стоятельно отобранных образцов 
в одном или нескольких регионах 
России. Однако предшествовать 
внедрению должен тщательный 
анализ программы, включающей 
скрининговые когорты и способы 
контакта с ними, сортировочный 
подход, интерпретацию оконча-
тельного диагноза, а  также сам 
процесс лечения, наблюдения 
и  оформления документации. 
«ВПЧ-тестирование на базе само-
стоятельного забора пробы может 
стать достойной составной частью 
цервикального скрининга и улуч-
шить профилактику рака шейки 
матки в  России»,  – подчеркнула 
профессор Г.Н. Минкина в заклю-
чение.
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Доброкачественные пролиферативные заболевания женской репродуктивной системы – миома 
матки, генитальный эндометриоз, гиперплазия эндометрия – занимают ведущее место в структуре 
гинекологических заболеваний. В рамках симпозиума компании «Ипсен Фарма», состоявшегося 25 сентября 
2014 г., были рассмотрены наиболее оптимальные подходы к лечению сочетанной патологии матки. 
На примере препарата Диферелин® обсуждались эффективность и безопасность агонистов гонадотропин-
рилизинг-гормона в сравнении с гормональной терапией в лечении пациенток с миомой и эндометриозом. 

Ведение пациенток 
с сочетанной патологией матки

Профессор 
В.Е. Балан

Клиническая практика лечения сочетанной патологии матки.
Взгляд эндокринолога

XV Всероссийский научный форум «Мать и дитя»

По мнению руководите-
ля консультативно-диа-
гностического отделения 

Московского областного науч-
но-исследовательского института 
акушерства и  гинекологии, про-
фессора Веры Ефимовны БАЛАН, 
сочетанные  гиперпластические 
процессы матки (миома, адено-
миоз и  различные формы  ги-
перплазии эндометрия)  – это 
одновременно простая и  слож-
ная  гинекологическая проблема. 
С одной стороны, достаточно лег-
ко принять решение об оператив-
ном лечении. С  другой стороны, 
необходимо определиться с  воз-
можной органосохраняющей так-
тикой хирургического вмешатель-
ства, учитывая репродуктивное 
здоровье пациентки в  условиях 
отсутствия не только четких кли-

нических рекомендаций, но и еди-
ной терминологии.
Миома матки и  эндометриоз  – 
наиболее распространенные  ги-
некологические заболевания. Так, 
80% женщин в возрасте 30–40 лет 
подвержены риску развития ми-
омы матки, у  20–25% эта добро-
качественная опухоль уже диа-
гностирована. Эндометриозом 
страдает 5–10% женщин в общей 
популяции. У значительной части 
женщин (35–85%) обнаруживают-
ся одновременно и миома матки, 
и эндометриоз. Следует отметить, 
что у 25% больных помимо мио-
мы матки и эндометриоза наблю-
даются также гиперпластические 
процессы эндометрия, обуслов-
ленные едиными патогенетичес-
кими механизмами, сходными 
факторами риска и  широким 
распространением оперативных 
вмешательств. Среди общих пато-
генетических механизмов миомы 
матки и  эндометриоза выделя-
ют пролиферацию, антиапоптоз, 
проангиогенез, резистентность 
к прогестерону, резкую активацию 
провоспалительных факторов, 
продукцию факторов роста и ре-
цепторов эпидермального и инсу-
линоподобного факторов роста. 
Профессор В.Е. Балан проанали-
зировала группы препаратов, ко-

торые назначаются для лечения 
миомы матки и  эндометриоза 
в клинической практике. Так, гес-
тагены, показанные в лечении эн-
дометриоза, демонстрируют мень-
шую эффективность в  терапии 
миомы матки. Антипрогестагены 
(селективные модуляторы прогес-
тероновых рецепторов) рекомен-
дованы только при миоме матки, 
а  антигонадотропные препараты 
(производные тестостерона), на-
против, применяются только при 
эндометриозе. Что же касается 
комбинированных оральных кон-
трацептивов, то они в настоящее 
время не относятся к препаратам 
первой линии для лечения данных 
патологий. Только агонисты  го-
надотропин-рилизинг-гормона 
(ГнРГ) эффективны и при миоме, 
и при эндометриозе одновремен-
но, что объясняется их механиз-
мом действия (таблица). 
Аналоги агонистов ГнРГ воздейс-
твуют на  экстрацеллюлярный 
матрикс миомы, который играет 
важную роль в ее росте и регрес-
сии. Кроме того, агонисты ГнРГ 
способствуют снижению экс-
прессии эпидермального и инсу-
линоподобного факторов роста, 
оказывая тем самым антипроли-
феративный эффект (в  отноше-
нии и  миомы, и  эндометриоза). 
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Патогенетические механизмы 
воздействия агонистов ГнРГ за-
ключаются также в проапоптоти-
ческом действии в отношении оча-
гов внутреннего и  наружнего 
эндометриоза, в подавлении мик-
роскопических регенерационных 
зачатков миомы в  миометрии, 
что в итоге приводит к снижению 
уровня рецидивов заболевания. 
Очень важным является учас-
тие агонистов ГнРГ в реализации 
противоспаечных механизмов1. 
Этому способствует возникаю-
щее на фоне лечения агонистами 
ГнРГ состояние  гипоэстрогении, 
снижение выработки ГнРГ, умень-
шение локального ангиогенеза пу-
тем воздействия на фактор роста 
эндотелия сосудов и на основной 
фактор роста фибробластов, вли-
яние агонистов ГнРГ на кровоток 
в сосудах малого таза, уменьшение 
воспалительного ответа. 
Профессор В.Е. Балан акцен-
тировала внимание участников 
симпозиума на  эффектах пре-
парата Диферелин® (трипторе-
лин)  – единственного аналога 
природного ГнРГ с наиболее близ-
кой к  натуральному ГнРГ струк-
турой, полученного путем за-
мещения  глицина в  положении 
6 на D-триптофан2. 
К л и н и ч е с к и е  и с п ы т а н и я 
Диферелина показали, что этот 
препарат может с  успехом при-
меняться для лечения эндометри-
оза и  миомы матки. Диферелин® 
(трипторелин) снижает концен-
трацию провоспалительного 
трансформирующего ростового 
фактора бета-1 у пациентов с эн-
дометриозом, оказывая противо-

воспалительный эффект3. Кроме 
того, Диферелин® (трипторелин) 
демонстрирует антиангиогенный 
эффект, уменьшая концентрацию 
способствующего ангиогенезу 
фактора роста эндотелия сосу-
дов у пациенток с миомой матки 
и  эндометриозом3. Диферелин® 
(трипторелин) также значительно 
увеличивает долю апоптотичес-
ких клеток миометрия у пациен-
ток с симптомами миомы матки, 
проявляя проапоптотический эф-
фект4. 
Доказано, что на  фоне примене-
ния Диферелина размеры миомы 
матки уменьшаются на 35% в те-
чение трех месяцев, а размер эн-
дометриоидных очагов – на 50%5, 6. 
Диферелин® демонстрирует умень-
шение интенсивности тазовой бо-
ли у пациенток с эндометриозом: 
через шесть месяцев терапии у по-
рядка 85% пациенток с  эндомет-
риозом полностью отсутствовала 
тазовая боль7.
К а к  о т ме т и л а  п р о ф е с с о р 
В.Е. Балан, опасения по поводу то-
го, что после длительного приема 
агонистов ГнРГ у пациентки может 
истощиться овариальный резерв, 

не обоснованы. Неблагоприятное 
влияние на  овариальный резерв 
оказывают возраст больной,  ге-
нетические и  неблагоприятные 
экзогенные факторы, операции 
на  яичниках, аутоиммунные 
заболевания. Длительное при-
менение Диферелина подавля-
ет  гонадотропные функции аде-
ногипофиза, что сопровождается 
снижением уровней лютеинизиру-
ющего и фолликулостимулирую-
щего гормонов и стероидогенной 
активности яичников, вызывая 
стойкий, но  полностью обрати-
мый после прекращения действия 
препарата медикаментозно-кас-
трационный эффект. К  тому же, 
по  мнению докладчика, не  стоит 
бояться применять терапию при-
крытия (add-back therapy) для ле-
чения больных сочетанной пато-
логией матки, которая оказывает 
защитное действие и нивелирует 
симптомы псевдоменопаузы. 
В  настоящее время терапия 
Диферелином широко применя-
ется в качестве предоперационной 
подготовки у  больных с  миомой 
матки и  эндометриозом8. Между 
тем частота рецидивов после хи-

Таблица. Препараты для лечения миомы матки и эндометриоза*
Группы препаратов Миома Эндометриоз
Агонисты ГнРГ + +
Гестагены +/- +
Антипрогестагены (селективные модуляторы 
прогестероновых рецепторов)

+ -

Антигонадотропные (производные тестостерона) - +
Комбинированные оральные контрацептивы - -

* В соответствии с утвержденными инструкциями по медицинскому применению // 
www.grls.rosminzdrav.ru.
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2 Heyns C.F. Triptorelin in the treatment of prostate cancer // Am. J. Cancer. 2005. Vol. 4. № 3. P. 169–183.
3 Küpker W., Schultze-Mosgau A., Diedrich K. et al. Paracrine changes in the peritoneal environment with endometriosis // Hum. Reprod. Update. 1998. Vol. 4. № 5. 
P. 719–723.
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6 Bergqvist A., Bergh T., Hogström L. et al. Eff ects of triptorelin versus placebo on the symptoms of endometriosis // Fertil. Steril. 1998. Vol. 69. № 4. P. 702–708.
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рургического лечения варьирует 
от  15–21% в  первые два  года до 
50–55% спустя пять – семь лет, ча-
ще всего заболевание рецидивиру-
ет при глубоком эндометриозе или 
в случае невозможности удалить 
все очаги. После удаления мио-
матозного узла тактика лечения 
зависит от репродуктивных пла-
нов женщины и периода ее жизни, 
но при этом следует помнить, что 
эндометриоз требует пожизнен-
ной терапии. 
Согласно последним рекомен-
дациям Европейского общества 
по репродукции и эмбриологии че-
ловека (European Society of Human 
Reproduction and Embryology, 
2014), для лечения женщин с эн-
дометриозом в  качестве эмпи-
рической терапии предлагаются 
средства, способные обеспечить 
адекватный анальгетический эф-
фект: комбинированные ораль-
ные контрацептивы, прогеста-
гены и  агонисты ГнРГ9. Однако, 
по  данным C. Chapron и  соавт., 
95,1% женщин с  гистологически 
подтвержденным  глубоким ин-
фильтративным эндометриозом 

9 Dunselman G.A., Vermeulen N., Becker C. et al. ESHRE guideline: management of women with endometriosis // Hum. Reprod. 2014. Vol. 29. № 3. P. 400–412.
10 Chapron C., Souza C., Borghese B. et al. Oral contraceptives and endometriosis: the past use of oral contraceptives for treating severe primary dysmenorrhea 
is associated with endometriosis, especially deep infi ltrating endometriosis // Hum. Reprod. 2011. Vol. 26. № 8. Р. 2028–2035.
11 Cosson M., Querleu D., Donnez J. et al. Dienogest is as eff ective as triptorelin in the treatment of endometriosis aft er laparoscopic surgery: result of a prospective 
multicenter randomized study // Fertil. Steril. 2002. Vol. 77. № 4. P. 684–692.
12 Salam H.N., Garcia-Velasco J.A., Dias S. et al. Long-term pituitary down-regulation before in vitro fertilization (IVF) for women with endometriosis // Cochrane 
Database Syst. Rev. 2006. Vol. 25. № 1. CD004635.

ранее принимали комбиниро-
ванные оральные контрацептивы 
по поводу тяжелой дисменореи10. 
Полученные данные позволили 
исследователям сделать вывод 
о том, что риск развития глубоко-
го инфильтративного эндометри-
оза ассоциирован с использовани-
ем комбинированных оральных 
контрацептивов. 
К препаратам, одобренным для ле-
чения эндометриоза, помимо аго-
нистов ГнРГ относится также ди-
еногест. Согласно исследованиям, 
агонисты ГнРГ и диеногест облада-
ют схожим профилем безопаснос-
ти. Большинство пациенток выра-
зили высокую удовлетворенность 
лечением как диеногестом, так 
и препаратом Диферелин® (трип-
торелин)11.
Эндометриоз занимает одно из ве-
дущих мест в структуре женских 
факторов бесплодия. Так, напри-
мер, частота выявления эндомет-
риоза при лапароскопии, в  том 
числе проводимой с целью уточне-
ния причины бесплодия, составля-
ет 20–50%. Более 30% пациенток, 
обращающихся в центры вспомо-

гательных репродуктивных техно-
логий, имеют наружный гениталь-
ный эндометриоз. Метаанализ 
трех рандомизированных контро-
лируемых исследований (n = 165) 
показал, что назначение агонистов 
ГнРГ с целью супрессии у женщин 
с  эндометриозом (длинный про-
токол) перед проведением про-
грамм вспомогательных репро-
дуктивных технологий в течение 
трех  – шести месяцев повышает 
шансы наступления клинической 
беременности более чем в четыре 
раза12.
Результаты отечественного ис-
следования продемонстрирова-
ли, что применение Диферелина 
3,75  мг способствует наступле-
нию беременности практически 
у каждой второй пациентки с эн-
дометриоз-ассоциированным бес-
плодием8. Причем наиболее часто 
беременность наступала в первые 
шесть – восемь месяцев периода 
наблюдения. 
Данными многочисленных иссле-
дований доказано, что использо-
вание Диферелина для предопе-
рационной подготовки позволяет 
значительно оптимизировать ла-
пароскопическую миомэктомию 
у  пациенток с  нарушением реп-
родуктивной функции и добиться 
наступления беременности почти 
в каждом втором случае8. 
В заключение профессор В.Е. Балан 
предложила схему лечения паци-
енток с эндометриозом и миомой 
матки в зависимости от репродук-
тивных планов женщины (рис. 1). 
Согласно предложенной схеме, 
все пациентки с сочетанной пато-
логией матки, независимо от то-
го, находятся ли они в репродук-
тивном возрасте, планируют ли 
беременность, переживают ли 
период перименопаузы, должны 
начинать лечение с  приема аго-
нистов ГнРГ.

Эндометриоз + миома

Репродуктивный возраст

Планирует беременность

Агонисты ГнРГ

Миомэктомия

Вспомогательные репродуктивные технологии (ЭКО)

Агонисты ГнРГ в течение трех месяцев

Миомэктомия при наличии показаний

Диеногест/левоноргестрелсодержащая 
внутриматочная система

При неудачной попытке ЭКО диеногест до следующего 
ЭКО с целью профилактики рецидивов

Не планирует беременность

Перименопауза

Рис. 1. Выбор лечения в зависимости от репродуктивных планов

XV Всероссийский научный форум «Мать и дитя»
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Применение агонистов ГнРГ. Мифы и реальность

Главный научный сотрудник 
НИЦ НИО женского здоро-
вья Первого Московского го-

сударственного медицинского 
университета им. И.М. Сеченова 
профессор Ирина Всеволодовна 
КУЗНЕЦОВА сфокусировала свое 
выступление на  оценке эффек-
тивности и безопасности агонис-
тов ГнРГ в лечении эндометриоза, 
а также на возможностях терапии 
прикрытия, нивелирующей неиз-
бежные симптомы  гипоэстроге-
нии. 
Агонисты ГнРГ отличаются раз-
нонаправленным действием  – 
центральным и периферическим. 
Эффект десенситизации гипофиза 
с  последующей блокадой секре-
ции гонадотропинов при исполь-
зовании агонистов ГнРГ приводит 
к  прекращению стероидогенеза 
в яичниках в течение всего време-
ни применения препарата. В  ре-
зультате выключения функции 
яичников на  фоне снижения 
фракций стероидных  гормонов 
в короткие сроки наступает псев-
доменопауза. 
Агонисты ГнРГ, в том числе трип-
торелин, на  тканевом уровне 
обладают антиэстрогенным по-
тенциалом, что очень важно при 
эндометриозе, когда существует 
секреция эстрогенов в  эктопи-
ческих очагах. Агонисты ГнРГ 
повышают апоптоз, активируют 
фибринолиз, подавляя воспаление 
и спайкообразование, препятствуя 
процессу ангиогенеза. Вероятно, 
все тканевые эффекты опосреду-
ются через секрецию эстрогенов. 
Такое разнонаправленное, не толь-

ко центральное, но и местное тка-
невое действие агонистов ГнРГ 
позволяет говорить об их высокой 
эффективности13. 
Известно, что пролиферация 
в  нормальном эндометрии на-
чинается при уровне эстрадиола 
порядка 40–50 пг/мл, для других 
органов данный показатель ниже. 
Так, для обеспечения  гомеостаза 
достаточным уровнем эстрадиола 
является 20–30 пг/мл. Согласно ги-
потезе профессора R.L. Barbieri, 
существует терапевтическое окно 
по уровню эстрадиола в сыворот-
ке крови (20–40 пг/мл), при кото-
ром рост эндометриоидных очагов 
не  стимулируется14, 15. Согласно 
данным исследований, уровень эс-
традиола в плазме крови на фоне 
лечения Диферелином, в отличие 
от  комбинированных оральных 
контрацептивов, приближен к те-
рапевтическому окну с максималь-
ным профилем безопасности16–19. 
Патофизиология эндометриоза 
неразрывно связана с формирова-
нием его главного симптома – та-
зовой боли. Клиническая эффек-
тивность Диферелина в  лечении 
хронической тазовой боли была 
доказана в  российском исследо-
вании с участием 1000 пациенток. 
Согласно полученным данным, 
через шесть месяцев лечения 
Диферелином у  более 84% паци-
енток как с  верифицированным, 
так и с эмпирическим диагнозом 
полностью отсутствовала тазовая 
боль7. 
В Кохрейновом обзоре 2007 г. бы-
ли проанализированы результаты 
41 клинического исследования 

(n = 4935)20. Метаанализ показал: 
агонисты ГнРГ высокоэффектив-
ны по сравнению с плацебо в ку-
пировании всех видов тазовой 
боли и в лечении хронической та-
зовой боли и могут применяться 
в качестве терапии в послеопера-
ционном ведении больных. При 
планировании длительного (более 
шести месяцев) курса агонистов 
ГнРГ рекомендуется использова-
ние терапии прикрытия19. 
Между тем обзор семи исследова-
ний, изучавших эффективность 
прогестинов в  лечении эндомет-
риоза, продемонстрировал не-
эффективность дидрогестерона 
в  лечении эндометриоз-ассоци-
ированной боли по  сравнению 
с  плацебо и  наличие большого 
количества побочных эффектов 
андрогенного профиля на  фоне 
применения гестринона. 
Согласно исследованиям, эф-
фективность аналогов ГнРГ 
(Диферелина) и диеногеста в ку-
пировании болевого синдрома 
сопоставима21. Однако агонисты 
ГнРГ демонстрируют более быс-

13 Кузнецова И.В. Роль ангиогенеза в патогенезе эндометриоза // Акушерство и гинекология. 2011. № 5. С. 16–22.
14 Barbieri R.L. Hormone treatment of endometriosis: the estrogen threshold hypothesis // Am. Obstet. Gynecol. 1992. Vol. 166. № 2. P. 740–745.
15 Barbieri R.L. Endometriosis and the estrogen threshold theory. Relation to surgical and medical treatment // J. Reprod. Med. 1998. Vol. 43. № 3. P. 287–292.
16 Laufer M.R., Sanfi lippo J., Rose G. Adolescent endometriosis: diagnosis and treatment approaches // J. Pediatr. Adolesc. Gynecol. 2003. Vol. 16. № 3. P. 3–11.
17 Lüdicke F., Sullivan H., Spona J. et al. Dose fi nding in a low-dose 21-day combined oral contraceptive containing gestodene // Contraception. 2001. Vol. 64. № 1. 
P. 243–248.
18 Golan A. GnRH analogues in the treatment of uterine fi broids // Hum. Reprod. 1996. Vol. 11. Suppl. 3. P. 33–41.
19 Эндометриоз: диагностика, лечение и реабилитация, Федеральные клинические рекомендации по ведению больных. М., 2013 // www.ncagip.ru/upload/
obrazovanie/16.pdf.
20 Brown J., Pan A., Hart R.J. Gonadotrophin-releasing hormone analogues for pain associated with endometriosis // Cochrane Database Syst. Rev. 2010. Vol. 8. № 12. 
CD008475.
21 Australian public assessment report for dienogest. Submission No: PM-2009-00539-3-5. Australia: Australian government, 2010.
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трое уменьшение интенсивности 
боли, особенно в первые три меся-
ца терапии – именно в тот период, 
на который обычно и назначается 
эмпирическое лечение. Вот почему 
агонисты ГнРГ рекомендуются для 
эмпирического применения при 
умеренно тяжелой хронической 
тазовой боли у женщин с подозре-
нием на эндометриоз. Далее обыч-
но рекомендуется продление ле-
чебного курса еще в течение трех 
месяцев с  последующим перехо-
дом на долговременную терапию 
прогестинами или комбинирован-
ными оральными контрацепти-
вами.
Преимущества агонистов ГнРГ как 
средства для первичного назначе-
ния пациенткам с тазовой болью 
несомненны, причем эффектив-
ность лечения зависит от  его 
длительности (шесть месяцев). 
Однако врачи порой ограничива-
ют продолжительность курсового 
лечения из страха возникновения 
побочных реакций, которые могут 
быть обусловлены значительным 
снижением уровня эстрогенов. 
Среди побочных  гипоэстроген-
ных эффектов терапии агониста-
ми ГнРГ отмечают приливы, поте-
рю костного вещества и  либидо, 
нарушение липидного профиля. 
Согласно современным представ-
лениям о  механизме приливов, 
наилучшим предиктором вазомо-
торных симптомов в периоде ме-
нопаузального перехода являются 

не гормональные маркеры, а пред-
шествующая история приливов 
и ночной потливости в репродук-
тивном периоде. Данные россий-
ского исследования продемонст-
рировали, что у  89% пациенток 
на  фоне терапии Диферелином 
приливы отсутствовали7. 
Применение агонистов ГнРГ ведет 
к обратимой потере костной мас-
сы. Проводя лечение в группах рис-
ка развития остеопороза, следует 
учитывать эффект потери мине-
ральной плотности костной ткани, 
который может наблюдаться и при 
применении прогестинов. По мне-
нию профессора И.В. Кузнецовой, 
побочные эффекты, обусловлен-
ные  гипоэстрогенией, купиру-
ются терапией прикрытия, собс-
твенный алгоритм назначения 
которой она представила аудито-
рии (рис. 2). В Северной Америке 
рекомендуется использование 
терапии прикрытия с  первой 
инъекции агониста ГнРГ. Однако 
большинство женщин хорошо 
переносят лечение и не нуждают-
ся в дополнительном назначении 
лекарственных средств. В  этой 
связи препараты для купирования 
симптомов гипоэстрогении и пре-
дотвращения потери минеральной 
плотности костной ткани необхо-
димо назначать в  группах риска 
женщинам с исходной вегетатив-
ной дисфункцией или остеопени-
ей или с отклонениями в липид-
ном профиле. Терапия прикрытия 
назначается через одну-две недели 
после инъекции Диферелина с ос-
мотром и опросом после каждой 
инъекции (собственные данные, 
патент 2012 г.). 
Завершая выступление, профес-
сор И.В. Кузнецова остановилась 
на  протективных возможностях 
агонистов ГнРГ, приведя резуль-
таты исследований, подтверж-
дающие, что агонисты  гонадо-
либерина достоверно оказывают 
протективное действие на овари-
альный резерв, снижая риск пре-
ждевременной недостаточности 
яичников. «Мы можем не бояться 
того, что, назначая агонисты  го-
надолиберина, вводим женщину 

в менопаузу. Напротив, если ова-
риальный резерв есть, то агонис-
ты  гонадолиберина его сохранят 
и не нарушат», – подчеркнула она 
в заключение. 

Заключение

Агонисты ГнРГ, к  которым 
относится Диферелин®, 
в  настоящее время пред-

ставляют собой одну из наиболее 
эффективных и  хорошо изучен-
ных  групп препаратов для лече-
ния  гиперпластических процес-
сов репродуктивной системы, 
в  том числе миомы матки и  эн-
дометриоза. Доказанный мно-
гочисленными исследованиями 
противовоспалительный, антиан-
гиогенный, проапоптотический 
эффект Диферелина позволяет ис-
пользовать препарат как на доопе-
рационном этапе у пациенток с ми-
омой матки и эндометриозом, так 
и для послеоперационного ведения 
больных, а также для лечения сред-
нетяжелой и тяжелой тазовой боли. 
Представленные докладчиками 
данные свидетельствуют о  том, 
что при применении Диферелина 
уменьшаются размеры миомы мат-
ки и эндометриоидных очагов, сни-
жается выраженность тазовой бо-
ли при эндометриозе, наступление 
беременности отмечается у каждой 
второй пациентки с эндометриоз-
ассоциированным бесплодием. 
Длительное применение Дифе-
релина способствует подавле-
нию гонадотропной функции аде-
ногипофиза со снижением уровней 
лютеинизирующего и фолликуло-
стимулирующего гормонов и сте-
роидогенной активности яичников, 
вызывая стойкий, но  полностью 
обратимый после прекращения 
действия препарата кастрацион-
ный эффект. Диферелин® обладает 
достоверным протективным воз-
действием на овариальный резерв. 
Все вышеперечисленное позво-
ляет считать Диферелин® препа-
ратом первой линии для лечения 
больных сочетанной патологией 
матки.  

Выявление вегетативной дисфункции
Определение исходной МПК
Оценка липидного профиля

Инъекция препарата Диферелин®

Назначение терапии прикрытия через одну-две недели 
после инъекции

Осмотр и опрос после каждой инъекции

Назначение терапии прикрытия в случае появления 
приливов жара

Рис. 2. Схема назначения терапии прикрытия
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Воспалительные заболевания женских половых органов – одни из самых 
распространенных гинекологических заболеваний. На междисциплинарном симпозиуме, организованном 
при поддержке компании «Кофарм», были рассмотрены актуальные методы профилактики, 
диагностики и лечения вагинальных инфекций. В качестве экспертов были приглашены д.м.н., профессор 
кафедры акушерства и гинекологии РМАПО, вице-президент Российской ассоциации по генитальным 
инфекциям и неоплазии Светлана Ивановна РОГОВСКАЯ, президент Гильдии специалистов по ИППП 
«ЮСТИ РУ», д.м.н., профессор кафедры кожных и венерических болезней МГМСУ Михаил Александрович 
ГОМБЕРГ, врач акушер-гинеколог высшей категории, д.м.н., профессор кафедры акушерства 
и гинекологии c курсом перинатологии РУДН Ольга Анатольевна ПУСТОТИНА.

Вагинальные инфекции 
вне и во время беременности

Причины вагинальных 
выделений
Профессор С.И. Роговская отме-
тила, что причинами аномальных 
вагинальных выделений могут 
быть вагинальные инфекции (са-
мая распространенная патология 
в  акушерско-гинекологической 
практике во всем мире). Кроме то-
го, выделения, дискомфорт и зуд 
в  половых органах могут быть 
вызваны кожными соматически-
ми болезнями (склероатрофичес-
ким лихеном, красным плоским 
лишаем, псориазом), контактным 
дерматитом из-за применения ла-
текса, мыла, парфюмерии, прокла-
док, гигиенических тампонов. 
Для выяснения клинической карти-
ны заболевания необходимо уточ-
нить у женщины, когда появились 
симптомы, проходила ли она ранее 
обследование, использует ли сприн-
цевание, барьерные контрацептивы, 
любриканты. Кроме того, следует 
установить ритмичность появле-
ния симптомов, а также объем, за-
пах и  консистенцию выделений, 
обозначить связь с менструальным 
циклом, определить наличие или 
отсутствие сопутствующих состоя-
ний (лихорадка, озноб, боль, диспа-
реуния). На тактику лечения также 
влияет факт наличия беременности. 

При выборе методов диагностики 
и лечения вагинальных инфекций 
клиническим врачам необходи-
мо опираться на  компетентные 
международные и национальные 
рекомендации. Наиболее авто-
ритетными считаются междуна-
родные руководства по  ИППП, 
предложенные Всемирной ор-
ганизацией здравоохранения, 
Центром по  контролю и  профи-
лактике заболеваний (Centers for 
Disease Control and Prevention), 
Международным союзом по борь-
бе с  ИППП (International Union 
against Sexually Transmitted 
Infections). 
Профессор С.И. Роговская отмети-
ла, что на сегодняшний день ощу-
щается недостаток отечественных 
руководств по диагностике ИППП. 
В  этой связи своевременным для 
акушерско-гинекологической и дер-
матовенерологической служб стало 
появление нового руководства для 
практикующего врача «Шейка мат-
ки, влагалище, вульва. Физиология, 
патология, кольпо скопия, эстети-
ческая коррекция». В издании, вы-
шедшем под редакцией профессо-
ров С.И. Роговской и Е.В. Липовой, 
обобщены знания разных специ-
альностей, таких как  гинекология 
(в  том числе эндо кринная), онко-

логия, цитология, косметическая 
и  реконструктивная  гинекология, 
эстетическая хирургия, дерматоло-
гия и венерология.

Дифференциальная диагностика 
ИППП
Дифференциальная диагностика 
ИППП у женщин все еще вызыва-
ет определенные трудности из-за 
множества факторов, влияющих 
на  вагинальную микрофлору. 
Среди них можно отметить нали-
чие реинфекции, обусловленной 
нелеченым партнером, вагиналь-
ную концентрацию эстрогенов, 
изменение иммунных механиз-
мов, наследственность, несоблю-
дение гигиены или использование 
септических средств, вагинальные 
кровотечения, частую смену поло-
вых партнеров и т.д. 
На современном этапе врач преж-
де всего выставляет диагноз 
на  основании жалоб, анамнеза 
и  осмотра пациентки, учиты-
вая форму течения заболевания, 
топику, наличие осложнений. 
Однако клинический диагноз не-
возможно поставить без комп-
лексного лабораторного обследо-
вания. Лабораторная диагностика 
имеет большое значение как для 
обнаружения ИППП, так и  для 
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оценки эффективности проведен-
ной терапии. Основные методики 
диагностики – микроскопические, 
культуральные, иммунологичес-
кие (прямая иммунофлюоресцен-
ция (ПИФ), иммуноферментный 
анализ (ИФА)), молекулярно-био-
логические (полимеразная цеп-
ная реакция (ПЦР)), серологи-
ческие. Профессор М.А. Гомберг 
отметил, что диагностика ИППП 
в  нашей стране в  большинстве 
случаев ведется такими устарев-
шими методами, как ПИФ, а сов-
ременный высокочувствительный 
ПЦР-анализ применяется менее 
чем в  половине случаев. Между 
тем использование современных 
методов диагностики позволило 
бы значительно повысить уровень 
своевременного обнаружения 
у  женщин таких распространен-
ных заболеваний, как хламиди-
оз,  гонорея, часто протекающих 
без явной симптоматики.
Профессор О.А. Пустотина под-
черкнула необходимость диагнос-
тики и лечения ИППП в прегра-
видарный период и  особенно во 
время беременности, поскольку 
такие болезни чреваты очень серь-
езными последствиями как для ма-
тери, так и для будущего ребенка. 
У беременных с ИППП во много 
раз повышается риск преждевре-
менных родов, преждевременного 
разрыва плодных оболочек. Дети, 
которые родились у матерей с не-
леченой хламидийной инфекцией 
и гонореей, очень часто сразу же 
после рождения страдают от хла-
мидийного конъюнктивита. При 
подтверждении инфекционной 
причины аномальных выделений 
из влагалища, зуда и других симп-
томов беременной показано обя-
зательное лечение. 

Хламидийная инфекция
Первый симптом хламидиоза 
у женщины – выделения из влага-
лища. В  отличие от  европейских 
стран в России недостаточно разви-
та система профилактики и ранней 
диагностики хламидийной инфек-
ции. Вместо использования совре-
менных молекулярно-биологичес-

ких методов диагностики в нашей 
стране по-прежнему проводят 
микроскопическое исследование 
мазка. Реальная частота и распро-
страненность данного заболевания 
остаются неизвестными, поэтому 
статистические показатели эпиде-
миологии хламидийной инфекции 
в Российской Федерации являются 
спорными, несмотря на  высокий 
уровень заболеваемости. 
Лечение неосложненного уроге-
нитального хламидиоза подразу-
мевает назначение азитромицина 
1 г однократно или доксициклина 
100 мг два раза в сутки в течение се-
ми дней. Альтернативой является 
назначение макролидов, например, 
джозамицина 500–1000 мг два раза 
в сутки на протяжении семи дней.
Большинство препаратов для 
лечения хламидийной инфек-
ции противопоказаны бере-
менным (доксициклин, фтор-
хинолон, эритромицин, ряд 
макролидов). В настоящее время, 
согласно Европейским рекоменда-
циям по ведению больных с хла-
мидийной инфекцией, наиболее 
оптимальным препаратом для ле-
чения урогенитального хламиди-
оза во время беременности пред-
ставляется азитромицин. Кроме 
того, целесообразно использова-
ние у  беременных джозамицина, 
амоксициллина. 

Микоплазменная инфекция
Известно, что хламидийная ин-
фекция часто сочетается с мико-
плазменной, которая вызывает 
схожие клинические проявления, 
включая воспалительные забо-
левания органов малого таза. 
Профессор М.А. Гомберг расска-
зал о методах лечения микоплаз-
менной инфекции. Он сообщил, 
что в  этом  году выходит новое 
европейское руководство по  ве-
дению пациентов с микоплазмен-
ными инфекциями, в подготовке 
которого он принимал участие. 
Сегодня известны шесть ви-
дов микоплазм (Mycoplasma ho-
minis, Ureaplasma urealyticum, 
Mycoplasma genitalium, Mycoplasma 
primatum, Mycoplasma sperma-

tophilum и Mycoplasma penetrans), 
которые способны колонизиро-
вать слизистые оболочки мочепо-
ловых путей. Из  них Mycoplasma 
genitalium обладает выраженными 
факторами вирулентности, де-
монстрируя признаки патогеннос-
ти. Mycoplasma genitalium способен 
вызывать уретрит у  лиц обоего 
пола и цервицит. Для выявления 
Mycoplasma gentitalium следует ис-
пользовать молекулярно-биоло-
гические методы амплификации 
нуклеиновых кислот (МАНК). 
В соответствии с международны-
ми рекомендациями Mycoplasma 
genitalium  – это облигатный воз-
будитель, который требует обяза-
тельной эрадикации независимо 
от  наличия симптомов. В  случае 
выявления урогенитальных инфек-
ционных заболеваний, вызванных 
Mycoplasma genitalium, необходимо 
проведение клинико-лабораторно-
го обследования и назначение лече-
ния половым партнерам пациентов. 
Наиболее активные антибиотики 
для элиминации всех видов гени-
тальных микоплазм – джозамицин 
и доксициклин. Джозамицин раз-
решен беременным с  микоплаз-
менной инфекцией. 

Гонококковая инфекция 
Причиной  гнойных выделений 
у  женщин может быть Neisseria 
gonorrhoeae. Однако в 3–40% слу-
чаев гонорея протекает без симп-
томов или малосимптомно. Что 
касается диагностики данного за-
болевания, то микроскопический 
метод может быть использован 
только при обследовании мужчин 
с наличием выделений из уретры. 
Культуральный метод имеет при-
оритет при соблюдении условий 
транспортировки клинического 
материала, использовании качест-
венных питательных сред, строгом 
соблюдении условий лабораторно-
го исследования, а также в популя-
ции с повышенным риском заболе-
вания. В популяции низкого риска 
для скрининга и исследования не-
инвазивных образцов МАНК под-
ходят больше. При обследовании 
пациентов без клинических симп-

Сателлитный симпозиум компании «Кофарм»
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томов заболевания результаты 
МАНК обязательно должны под-
тверждаться бактериологическим 
методом. Единственный класс пре-
паратов, который сегодня исполь-
зуется для лечения гонококковой 
инфекции, – это цефалоспорины. 
Однако ввиду роста резистент-
ности  гонококка неосложнен-
ную  гонорею рекомендуется ле-
чить комбинацией цефтриаксона 
и  азитромицина. Беременным 
лечение назначается на  любом 
сроке  гестации: цефалоспорины, 
азитромицин однократно при не-
переносимости цефалоспоринов, 
цефтриаксон 500 мг в/м + азитро-
мицин 2 г внутрь однократно.

Папилломавирусная инфекция
Профессор С.И. Роговская акцен-
тировала внимание на  связи по-
явления выделений с  наличием 
папилломавирусной инфекции 
у женщины. Вирус папилломы че-
ловека (ВПЧ) не только способен 
вызывать эпителиальную диспла-
зию и рак шейки матки, но и мо-
жет служить фоном для хроничес-
ких воспалительных процессов. 
В  исследовании был проведен 
анализ сопутствующей вагиналь-
ной флоры у  женщин с  ВПЧ-
ассоциированными хроническими 
цервицитами. Отмечена частая 
контаминация с другими возбуди-
телями и  соответствующими за-
болеваниями (неспецифическим 
вагинитом, уреаплазмозом, канди-
дозом, бактериальным вагинозом), 
присутствие которых в  большин-
стве случаев объясняет те или иные 
клинические проявления в  виде 
выделений, зуда и т.п. Являются ли 
они причинами цервицитов или 
просто сопровождают ВПЧ, сказать 
сложно. Инфицирование ВПЧ или 
другими вирусами и последующее 
развитие заболевания тесно свя-
заны с  иммунным статусом орга-
низма. Поскольку вирусные агенты 
инициируют формирование имму-
нодефицита, у больного снижается 
противовирусный иммунитет. 
Единого подхода к  терапии ВПЧ 
не существует, однако в европейс-
ких рекомендациях сформулирова-

ны несколько принципов лечения 
папилломавирусной инфекции ге-
ниталий, в том числе использова-
ния в ее терапии иммуномодулиру-
ющих лекарственных средств. 

Урогенитальный кандидоз
Обострение хронических воспали-
тельных процессов органов малого 
таза у женщины могут вызвать та-
кие заболевания, как кандидозный 
вульвовагинит. Дрожжевые грибы 
Candida albicans, Candida glabrata 
и другие Candida spp. входят в со-
став нормальной микрофлоры вла-
галища. Изменения микрофлоры 
влагалища, обусловленные приме-
нением антибиотиков, стрессом, 
болезнью или другими факторами, 
приводят к активному росту дрож-
жевых грибов или возникновению 
аллергической реакции на  них. 
Диагностика кандидозного вульво-
вагинита осуществляется путем 
микроскопического исследования 
окрашенных по Граму мазков, мо-
гут применяться и культуральные 
исследования, ПЦР. Пациенткам, 
страдающим кандидозом, назнача-
ют флуконазол, а также препараты 
для местного лечения (миконазол, 
натамицин, нистатин). 

Урогенитальный трихомониаз
Трихомониаз  – распространенное 
ИППП, вызываемое Trichomonas 
vaginalis. При этом заболевании 
нередко выявляют изменения 
микрофлоры влагалища, как при 
бактериальном вагинозе (умень-
шение количества лактобацилл 
и рост числа анаэробных бактерий). 
Клиническое значение трихомонад-
ной инфекции заключается в уве-
личении риска инфицирования 
другими ИППП, участии в разви-
тии воспалительных заболеваний 
органов малого таза, негативном 
влиянии на течение и исход бере-
менности. Диагностическими ме-
тодами при трихомониазе являются 
микроскопия, культуральный ме-
тод и самый чувствительный и быс-
трый метод – ПЦР. 
При лечении трихомониаза исполь-
зуют эффективные специфичес-
кие средства антибактериального 

действия, такие как метронидазол 
по 400–500 мг дважды в сутки в те-
чение пяти – семи дней, метрони-
дазол 2  г  внутрь однократно или 
тинидазол 2 г внутрь однократно. 

Бактериальный вагиноз
Еще одна самая распространен-
ная причина вагинальных выде-
лений  – бактериальный вагиноз. 
Его появление обусловлено дис-
балансом микрофлоры влагали-
ща, при котором снижается доля 
Lactobacillus spp. и возрастает до-
ля условно-патогенных микро-
организмов Gardnerella vagina-
lis, Mobiluncus spp., Mycoplasma 
hominis, анаэробных бактерий. 
Заболевания, передаваемые поло-
вым путем, манифестируют и воз-
никают чаще у женщин с бактери-
альным вагинозом. Существует 
несколько методов диагностики 
бактериального вагиноза, но наи-
большую известность на сегодня 
имеют четыре диагностических 
признака Амселя (рН более 4,5; 
белые  гомогенные выделения, 
покрывающие всю слизистую обо-
лочку влагалища; положительный 
тест с КОН и присутствие «ключе-
вых» клеток). Препаратом выбора 
для лечения бактериального ваги-
ноза является метронидазол. 
Профессор О.А. Пустотина отмети-
ла, что нелеченый бактериальный 
вагиноз является причиной угро-
зы прерывания беременности или 
преждевременных родов у каждой 
третьей женщины. Это обусловле-
но тем, что у беременных с бакте-
риальным вагинозом высокая кон-
центрация микроорганизмов во 
влагалище способствует проник-
новению этих бактерий в верхние 
отделы половых путей. Воспаление 
оболочек может вызвать их разрыв 
и излитие вод задолго до предпо-
лагаемого срока родов. В  первой 
половине беременности проводят 
исключительно местную терапию 
антисептиками, поскольку сис-
темная терапия противопоказана. 
Со второй половины беременности 
возможно применение системных 
препаратов, таких как линкомицин 
и метронидазол, а также местных 
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препаратов, содержащих метрони-
дазол и миконазол (например, пре-
паратов семейства Нео-Пенотран). 

Преимущества 
комбинированных препаратов
В ходе междисциплинарного сим-
позиума специалисты сошлись во 
мнении, что рациональная терапия 
вагинальных инфекций должна 
включать назначение современных 
комбинированных лекарственных 
средств с  широким диапазоном 
действия. Комбинированная тера-
пия обоснована тем, что аномаль-
ные вагинальные выделения чаще 
всего вызваны смешанными бакте-
риальными и грибковыми инфек-
циями, что диктует необходимость 
использовать препарат с широким 
спектром действия. На сегодняш-
ний день на  фармацевтическом 
рынке появились эффективные 
комбинированные лекарственные 
средства, обладающие противобак-
териальным, противогрибковым 
и  противопаразитарным свой-
ством. Среди них докладчики вы-
делили препараты семейства Нео-
Пенотран  – комбинированного 
лекарственного средства, в состав 
которого входят метронидазол, 
оказывающий антибактериальное 
и  противопротозойное действие, 
и миконазол, обладающий проти-
вогрибковым эффектом. 
Метронидазол активен в  от-
ношении Gardnerella vaginalis, 
Trichomonas vaginalis, анаэробных 
бактерий, включая анаэробный 
стрептококк. Миконазола нитрат 
обладает широким спектром дейст-
вия. Особенно активен в отноше-
нии патогенных  грибов, включая 
Candida albicans, а также в отноше-
нии грамположительных бактерий. 
Показаниями к применению пре-
паратов семейства Нео-Пенотран 
являются вагинальный кандидоз, 
бактериальный вагиноз, трихо-
монадный вагинит, вагиниты, 
вызванные смешанными инфек-
циями. Препараты Нео-Пенотран, 
Нео-Пенотран Форте,  Нео-

Пенотран Форте Л эффективны 
для лечения сочетанных инфек-
ций у  женщин, в  том числе при 
развитии вагинитов, обусловлен-
ных трихомониазом, в сочетании 
с  бактериальным вагинозом, что 
подтверждено в клинических ис-
следованиях. Так, клиническое из-
лечение зарегистрировано в 87,7% 
случаев при применении препара-
та Нео-Пенотран Форте в течение 
семи дней пациентками с диагнос-
тированными кандидозным, бак-
териальным вагинитом, трихомо-
ниазом, смешанной инфекцией1.
Препараты Нео-Пенотран, Нео-
Пенотран Форте, Нео-Пенотран 
Форте Л отличаются дозировкой 
и  составом. В  состав препарата 
Нео-Пенотран входят метрони-
дазол 500 мг и миконазол 100 мг. 
Нео-Пенотран Форте  – препарат 
с  более высокой концентрацией 
действующих веществ (метрони-
дазол 750 мг, миконазол 200 мг), 
что позволяет применять его всего 
один раз в сутки. 
Нео-Пенотран Форте Л дополни-
тельно содержит анестетик ли-
докаин, благодаря чему препарат 
быстро в течение трех – пяти ми-
нут устраняет боль, зуд и жжение, 
снижает выраженность местного 
воспаления. Другими словами, его 
можно использовать в  качестве 
экстренной помощи при зуде, жже-
нии и  дискомфорте. Он зарегис-
трирован для лечения всех видов 
вагинальных инфекционных забо-
леваний, трихомонадного вагини-
та, вагинального кандидоза, бак-
териального вагиноза, вагинитов, 
вызванных смешанными инфек-
циями. Препарат Нео-Пенотран 
Форте Л можно применять перед 
хирургическим вмешательством 
для профилактической санации 
и местного обезболивания. 
Доклинические и клинические ис-
следования продемонстрировали 
высокую эффективность и  безо-
пасность семейства Нео-Пенотран 
для лечения вагинальных инфек-
ций у женщин, в том числе во вто-

ром и  третьем триместрах бере-
менности. 

Заключение 
В  большинстве случаев воспали-
тельный процесс во влагалищном 
сегменте шейки матки иниции-
руется возбудителями ИППП, 
а  также условно-патогенными 
микроорганизмами. Учитывая 
часто смешанную природу воспа-
лительного процесса, актуальным 
является использование препара-
тов с широким спектром действия 
(антибактериальным, противо-
грибковым, противопротозойным 
и фунгицидным). Такими комби-
нированными средствами, под-
твердившими свою эффективность 
и  безопасность, являются препа-
раты семейства Нео-Пенотран, 
которые содержат метронидазол 
и  нитрат миконазола и  оказыва-
ют антибактериальное, противо-
грибковое, противопротозойное 
действие. Метронидазол активен 
в отношении Gardnerella vaginalis 
и Trichomonas vaginalis, анаэробных 
бактерий, включая анаэробный 
Streptococcus. Миконазол обладает 
широким спектром противогриб-
кового действия (особенно акти-
вен в отношении Candida albicans), 
эффективен в отношении грампо-
ложительных бактерий. 
Препараты семейства Нео-
Пенотран показаны для лече-
ния целого ряда заболеваний: 
вагинального кандидоза, три-
хомонадного вагинита, бактери-
ального вагиноза и  смешанной 
вагинальной инфекции, которую 
вызывают возбудители бактери-
ального вагиноза, вагинального 
кандидоза и трихомонадного ва-
гинита. Препараты семейства Нео-
Пенотран выпускаются в виде ва-
гинальных суппозиториев, удобны 
в применении. Исследования пре-
паратов Нео-Пенотран показали 
их высокую микробиологическую 
и  клиническую эффективность 
и безопасность для лечения ваги-
нальных инфекций.  
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Значению фолатов в акушерстве было посвящено секционное заседание, организованное при поддержке 
компании «Д-р Редди'c Лабораторис Лтд.». Открывая заседание, его председатель профессор Виктор 
Евсеевич РАДЗИНСКИЙ, заведующий кафедрой акушерства и гинекологии с курсами перинатологии 
РУДН, напомнил коллегам, что адекватное потребление фолатов является необходимым условием 
благоприятного течения беременности, развития плода и ребенка. Потребность в фолатах во время 
беременности значительно возрастает, что связано с ростом матки, формированием плаценты, 
увеличением объема эритроцитов и ростом эмбриона. Дефицит фолатов способен привести 
к нарушениям формирования плода. Между тем врожденные аномалии развития плода по-прежнему 
входят в тройку лидеров в структуре детской заболеваемости, инвалидности и смертности 
в стране. В этой связи особенно актуальными представляются возможности применения 
в профилактике и лечении осложнений беременности и нарушений формирования плода специального 
витаминно-минерального комплекса Фемибион Наталкер, который содержит активную форму 
фолатов – метафолин. 

Практическое значение 
фолатов в акушерстве. 
От профилактики 
к лечению

Профессор 
О.Г. Пекарев

Профилактика врожденных аномалий плода

XV Всероссийский научный форум «Мать и дитя»

По данным профессора ка-
федры акушерства и гине-
кологии педиатрического 

факультета Новосибирского  го-
сударственного медицинского 
университета Олега Григорьевича 
ПЕКАРЕВА, за годы новейшей ис-
тории (1990–2012) численность 
детского населения в России со-
кратилась на  14,8 млн человек. 
При этом за последние восемь лет 
число подростков уменьшилось 
на треть и не превышает 7,1 млн 

человек, из которых число дево-
чек-подростков составляет всего 
3,4 млн. Прогноз роста численнос-
ти населения страны неутешите-
лен: за предстоящее пятнадцати-
летие Россия может потерять еще 
6 млн человек. 
По  мнению профессора О.Г.  Пе-
карева, выходом из сложившейся 
ситуации может стать сниже-
ние младенческой смертности 
в  России, коэффициент которой 
пока еще выше, чем в  развитых 
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странах Большой восьмерки, и со-
ставляет 8,3%. Снизить младен-
ческую смертность можно за счет 
управляемых причин, например, 
уменьшив частоту врожденных 
пороков развития (ВПР), которые 
занимают второе место в структу-
ре отечественной перинатальной 
смертности. Ежегодно в  России 
рождаются порядка 50 тыс. де-
тей с ВПР, при этом свыше тыся-
чи младенцев умирают в период 
новорожденности. Общее число 
больных с ВПР достигает 1,5 млн 
человек. Наиболее распростра-
ненными и  высоколетальными 
являются ВПР органов кровооб-
ращения, нервной системы и мно-
жественные пороки развития, 
диагностируемые пренатально 
в ходе ультразвукового исследо-
вания.
В зависимости от срока действия 
повреждающего фактора фор-
мируются определенные пороки 
развития. В первые семь – девять 
дней после зачатия  –  гаметопа-
тии, которые реализуются в  ви-
де наследственных заболеваний 
и  синдромов. При поражении 
бластоцисты в первые 15 дней раз-
виваются бластопатии, реализую-
щиеся в виде двойниковых поро-
ков, а с 16-го дня до конца восьмой 
недели – эмбриопатии. Наконец, 
фетопатии в виде редких пороков 
дистопатий и гипоплазии органов 
формируются с девятой по 40-ю 
недели беременности. 
Зачастую причина развития ВПР 
кроется в  нехватке витаминов 
в женском организме, в том числе 
и фолатов. На сегодняшний день 
доказано, что необходимая су-
точная доза фолатов для женщин 
детородного возраста составляет 
400  мкг/сут, во время беремен-

ности потребность в  фолатах 
возрастает до 600 мкг/сут, а в пе-
риод лактации  – до 500 мкг/сут. 
К  сожалению, поступление этих 
необходимых веществ в организм 
с  пищей довольно ограничено 
и  фактический прием составля-
ет 200 мкг/сут. Неудивительно, 
что дефицит фолатов отмечается 
у 70–80% беременных. «Как толь-
ко в  организме женщины уро-
вень фолатов в крови становится 
ниже 906 нмоль/л, повышается 
риск развития самых грозных ано-
малий развития плода – мочевы-
делительной, нервной системы 
и  системы кровообращения»,  – 
пояснил докладчик. Кроме того, 
дефицит фолатов у  беременной 
становится причиной утомляе-
мости, раздражительности, повы-
шает риск осложнений беремен-
ности. 
Во всем мире получила распро-
странение переконцепционная 
профилактика. Это целый комп-
лекс мер, который в  том числе 
включает прием фолатов для под-
держания оптимального уров-
ня фолатов в  сыворотке крови 
(> 906 нмоль/л). Прегравидарная 
профилактика с помощью приема 
фолатов на 70% снижает риск раз-
вития преждевременных родов, 
на 57% – количество гипотрофии 
и на 26% – внутриутробных поро-
ков развития сердца. Потребление 
фолатов за восемь  – двенадцать 
недель до зачатия позволяет до-
стичь в организме оптимального 
уровня фолатов (> 906 нмоль/л) 
к  восьмой неделе беременности 
и  полностью обезопасить плод 
от  развития такого ВПР, как де-
фект нервной трубки. 
Профессор О.Г. Пекарев обратил 
внимание слушателей, что в сыво-

ротке крови должна присутство-
вать не просто фолиевая кислота, 
а ее активная форма – 5-метилтет-
рагидрофолат (5-МТГФ). Между 
тем у  каждой второй женщины 
врожденный дефицит фермента 
не  позволяет фолиевой кислоте 
превратиться в биологически ак-
тивную форму 5-МТГФ. Активная 
форма фолатов – метафолин – со-
держится только в  Фемибионе 
Наталкере  – витаминно-мине-
ральном комплексе, предназна-
ченном для восполнения дефи-
цита необходимых витаминов 
в прегравидарный период, во вре-
мя беременности и лактации. 
Еще одним важным компонентом 
Фемибиона Наталкера является 
докозагексаеновая полиненасы-
щенная жирная кислота (ДГК). 
ДГК имеет принципиальное зна-
чение для развития мозга плода 
и  новорожденного, для его бла-
гополучной мыслительной де-
ятельности. ДГК также считается 
важным компонентом для разви-
тия и  созревания светочувстви-
тельных клеток сетчатки  глаза. 
Именно поэтому, согласно новым 
международным рекомендациям, 
в  период беременности и  корм-
ления  грудью с  пищей должно 
поступать не  менее 200 мг/сут. 
ДГК в дозе 200 мкг входит в  со-
став уникального содержащего 
метафолин комплекса Фемибион 
Наталкер II. 
Завершая выступление, профес-
сор О.Г. Пекарев представил учас-
тникам симпозиума следующие 
схемы назначения специального 
витаминно-минерального ком-
плекса для женщин Фемибион 
Наталкер I и II:
 ■ Фемибион Наталкер I прини-

мают с  момента планирова-
ния беременности и  до кон-
ца 12-й  недели беременности 
по  одной таблетке в  день во 
время еды;

 ■ Фемибион Наталкер II прини-
мают с  13-й недели беремен-
ности до окончания лактации 
по  одной таблетке или одной 
капсуле в день во время еды.

Важным компонентом Фемибиона Наталкера является 
докозагексаеновая полиненасыщенная жирная кислота, которая 
имеет принципиальное значение для развития мозга плода, 
а также для развития и созревания светочувствительных клеток 
сетчатки глаза
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Тромбофилия  – состояние, 
при котором увеличен 
риск  тромбозов и  тромбо-

эмболий, – бывает приобретенной 
и  наследственной. Как отметила 
профессор кафедры акушерст-
ва и  гинекологии с  курсом пе-
ринатологии Ольга Анатольевна 
ПУСТОТИНА, в основе развития 
наследственной тромбофилии ле-
жит полиморфизм метилентетра-
гидрофолатредуктазы (МТГФР). 
МТГФР является ключевым фер-
ментом фолатного цикла, кото-
рый катализирует превращение 
пищевых фолатов, в  том числе 
и фолиевой кислоты в таблетках, 
в единственную активную форму 
5-МТГФ. 
Эта форма поступает из  кишеч-
ника в кровь, где участвует в двух 
жизненно важных процессах: во-
первых, в синтезе ДНК, во-вторых, 
в метилировании ДНК и всех суб-
стратов обмена веществ. При не-
достаточной активности фермента 
нарушается в первую очередь де-
ление и дифференцировка эпите-
лиальных, эмбриональных клеток, 
что ведет к  формированию ВПР. 
Именно с  целью профилактики 
последствий дефицита фолатов 
приказом Минздрава России от 
1 ноября 2012  г.  № 572н «Об  ут-
верждении Порядка оказания ме-
дицинской помощи по  профилю 
“акушерство и  гинекология” (за 

исключением использования вспо-
могательных репродуктивных тех-
нологий)» регламентирован обяза-
тельный прием фолиевой кислоты 
в дозе 400 мкг на протяжении пер-
вого триместра беременности. 
Докладчик акцентировала вни-
мание участников симпозиума 
на  том, что в  настоящее время 
отношение к  фолиевой кисло-
те по  принципу «много не  бы-
вает» признано ошибочным. 
Синтетическая фолиевая кислота 
так же, как и  большинство пи-
щевых фолатов, биологически 
не  активна и  только с  помощью 
фермента МТГФР преобразуется 
в  активный 5-МТГФ. В  отличие 
от пищевых фолатов синтетичес-
кая фолиевая кислота даже в не-
метаболизированном виде может 
поступать в  системный крово-
ток и  захватываться клетками. 
Появление неметаболизирован-
ной формы в  крови происходит 
уже при суточном потреблении 
фолиевой кислоты более 200 мкг, 
что обусловлено ограниченными 
возможностями ферментатив-
ной системы слизистой оболочки 
кишечника. Избыток витами-
нов  группы В, к  которым отно-
сится фолиевая кислота, может 
вызывать тяжелые аллергические 
реакции в организме беременной 
вплоть до генерализованной ток-
сикодермии.
В  последние  годы исследования 
по  профилактике осложнений, 
связанных с дефицитом фолатов, 
сфокусированы на  дополнитель-
ном приеме другой формы фо-
лиевой кислоты  – 5-МТГФ, или 
метафолина. В отличие от синте-
тической фолиевой кислоты ме-
тафолин, будучи биологически 
активной формой фолатов, вса-
сывается в кровь без участия фер-
ментативных систем кишечника, 
в том числе фермента МТГФР. Он 
непосредственно захватывается 

клетками и  используется в  об-
менных процессах – репликации 
ДНК и  циклах метилирования. 
Биологически активная форма 
фолиевой кислоты метафолин со-
держится в  препарате Фемибион 
Наталкер. В состав препарата вхо-
дит 400 мкг фолатов, половина 
из  которых представлена фолие-
вой кислотой и половина – мета-
фолином. Фемибион Наталкер со-
держит и другие витамины группы 
В (В1, В2, В5, В6 и В12), а также вита-
мины С, Е, РР и йод. 
Многочисленными исследова-
ниями доказано, что прием фо-
латов на  70% снижает риск  раз-
вития порока нервной трубки, 
на  26%  – риск  развития порока 
сердца и на 40% – риск развития 
дефекта сердечной перегородки 
у плода1. По мнению профессора 
О.А. Пустотиной, при наличии ге-
нетического полиморфизма фер-
мента МТГФР дополнительный 
прием фолатов должен проводить-
ся не  только на  прегравидарном 
этапе и во время первого тримес-
тра беременности, но и на протя-
жении всей беременности, а также 
трех – шести месяцев послеродо-
вого периода, когда риск тромбо-
филических осложнений особенно 
высок.
Именно с  дефицитом фолатов 
напрямую связана наследствен-
ная тромбофилия, которая раз-
вивается в результате нарушения 
цикла метилирования, что при-
водит к  гипергомоцистеинемии. 
При гипергомоцистеинемии внут-
ренняя эпителиальная выстилка 
сосудов повреждается, формиру-
ются атеросклеротические бляш-
ки. Повреждения сосудов активи-
зируют свертывающую систему 
крови, повышается риск  артери-
альных и  венозных тромбозов. 
Следует отметить прямую зависи-
мость между уровнем гомоцистеи-
на в крови и вероятностью ослож-

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

Профессор 
О.А. Пустотина

Полиморфизм гена МТГФР: риск тромбозов или кровотечений?
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нений беременности – риск данных 
осложнений еще более возрастает 
при обнаружении в  крови высо-
кого уровня  гомоцистеина, ме-
таболизм которого напрямую 
связан с  метаболизмом фолатов. 
Доказано, что сывороточный уро-
вень  гомоцистеина 10 мкмоль/л 
и выше более чем в два раза уве-
личивает риск преждевременных 
родов и рождения детей с низкой 
массой тела. 
Профессор О.А. Пустотина озна-
комила участников симпозиума 
с данными собственного исследо-
вания, которое подтвердило роль 
дефицита фолатов в  развитии 
акушерских осложнений2. Под на-
блюдением находилась 51 женщи-
на с полиморфизмом гена МТГФР: 
у  11% были повышены тромбо-
циты, у 22% имела место гиперго-
моцистеинемия, у 37% – анемия, 
у  54%  – тромбоцитопатия, кото-
рая проявлялась в умеренном сни-
жении количества тромбоцитов 
(105–180 × 109/л). 
Тромбоцитопения часто сочета-
ется с другими признаками функ-
циональной недостаточности 
тромбоцитарного звена гемопоэза 
в  костном мозге. Одной из  при-
чин замены нормобластного кро-
ветворения на  мегалобластный 
является недостаток фолатов. 
С дефицитом фолатов связывают 
нарушение синтеза ДНК и деления 
кроветворных клеток, что приво-
дит не  только к  уменьшению их 
количества и увеличению объема, 
но и к функциональной недоста-
точности и  более быстрому раз-
рушению в  костном мозге. При 

повреждении тромбоцитарного 
ростка повышается риск развития 
кровотечений. 
Все участницы наблюдения с по-
лиморфизмом  гена МТГФР 
(n = 51) имели отягощенный аку-
шерско-гинекологический анам-
нез: у  49%  – в  виде аномальных 
маточных кровотечений, у 20% – 
в виде акушерских кровотечений; 
39% пациенток страдали беспло-
дием, у 30% была неразвивающа-
яся беременность, у 10% – преэк-
лампсия, у 6% – пороки развития 
у плода.
22 участницы с  полиморфиз-
мом  гена МТГФР были беремен-
ными. При этом у 19 (86%) из них 
отмечалось кровотечение в  пер-
вом триместре беременности. Все 
женщины получали различные 
препараты фолиевой кислоты 
от  0,4 до 5 мг/сут. Первая  груп-
па (n = 10) принимала Фемибион 
Наталкер на протяжении всей бе-
ременности и трех месяцев после 
родов. Вторая группа (n = 3) при-
нимала Фемибион Наталкер в те-
чение шести  – восьми недель до 
наступления беременности, всю 
беременность и  в течение трех 
месяцев после родов. Третья груп-
па (n = 9)  – фолиевую кислоту 
0,4–5 мг/сут с  последующим пе-
реходом шести участниц  группы 
на Фемибион Наталкер. 
Как показали результаты, толь-
ко у женщин второй группы, на-
чавших принимать Фемибион 
Наталкер за шесть – восемь недель 
до беременности, не наблюдалось 
кровотечений из половых путей, 
беременность протекала без ос-

ложнений и  закончилась рожде-
нием здоровых детей. У женщин 
из первой группы отмечались ма-
жущие кровяные выделения из по-
ловых путей в первом триместре, 
при этом все беременности завер-
шились рождением живых детей, 
кровотечений в родах и послеро-
довом периоде не  наблюдалось. 
У  девяти беременных из  треть-
ей группы на фоне приема фоли-
евой кислоты, несмотря на  про-
ведение комплексной терапии, 
кровотечения в большинстве слу-
чаев были обильными. Шестерых 
из  них перевели на  Фемибион 
Наталкер, что позволило купиро-
вать кровотечение, но в дальней-
шем у двух из них на поздних сро-
ках произошли самопроизвольные 
выкидыши. В одном случае было 
произведено экстренное родораз-
решение путем кесарева сечения 
в связи с развитием преэклампсии.
У подавляющего большинства бе-
ременных с полиморфизмом гена 
МТГФР были нарушены  гемоли-
тические показатели: у 86,4% была 
тромбоцитопатия, у 73% – сниже-
ние гемоглобина. У трех женщин, 
начавших принимать Фемибион 
Наталкер за шесть  – восемь не-
дель до наступления беременнос-
ти и продолживших его прием до 
родов,  гематологические показа-
тели находились в пределах нор-
мы и сохранялись без изменений 
на протяжении всего периода гес-
тации. Применение Фемибиона 
Наталкера на  протяжении бере-
менности (первая  группа) также 
положительно влияло на  гема-
тологический статус. Зато при 
дотации фолиевой кислоты (тре-
тья группа), в том числе в больших 
дозах – до 5 мг/сут, только у двух 
беременных наблюдалась стаби-
лизация показателей крови, тогда 
как у остальных снижение уров-
ня гемоглобина и тромбоцитопе-
ния прогрессировали. 
Проведенное исследование про-
демонстрировало, что назначение 
беременным с полиморфизмом ге-

2 Пустотина О.А., Ахмедова А.Э. Роль фолатов в развитии осложнений беременности // Эффективная фармакотерапия. 2014. Вып. 35. 
Акушерство и гинекология. № 3. С. 66–67.

Назначение беременным с полиморфизмом гена МТГФР 
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позволяет качественно и количественно нормализовать 
гематологические показатели, а также значительно снизить риск 
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Инновационный подход к решению проблемы 
гипергомоцистеинемии

Известно, что  гипергомо-
цистеинемия  – это па-
тологическое состояние, 

проявляющееся повышенной 
концентрацией  гомоцистеина 
в  крови. По  словам заведующей 
кафедрой акушерства и  гинеко-
логии ИПО Кировской государст-
венной медицинской академии, 
д.м.н., профессора Светланы 
Вячеславовны ХЛЫБОВОЙ, до 
полового созревания концентра-
ция  гомоцистеина у  мальчиков 
и девочек примерно одинакова – 
около 5 мкмоль/л, в период поло-
вого созревания она повышается 
до 6–7 мкмоль/л, а у взрослых со-
ставляет 10–11 мкмоль/л.
Уровень содержания  гомо-
цистеина 8–10 мкмоль/л в  сы-
в о р о т ке  к р ов и  с ч и т а е т с я 
независимым фактором тромбо-

васкулярной болезни, а  уровень 
12–20 мкмоль/л расценивают как 
умеренную  гипергомоцистеине-
мию, представляющую риск  не-
желательного взаимодействия 
с  клетками крови и  сосудистой 
стенкой. Тяжелая гипергомоцис-
теинемия при уровне  гомоцис-
теина 30 мкмоль/л несовместима 
с жизнью.
В основе развития гипергомоцис-
теинемии могут лежать как гене-
тически детерминированные, так 
и приобретенные причины. В пер-
вом случае речь идет о мутациях 
в генах фолатного цикла – МТГФР, 
редуктазы и  метионинсинтазы, 
связанных со снижением уровня 
фолатного статуса и  развитием 
фолатов. При  гомозиготном ва-
рианте мутации (МТГФР 677ТТ), 
который встречается в  10–12% 
случаев, активность фермента 
снижается на 65%, а при гетерози-
готном варианте (МТГФР 677СТ), 
встречающемся в  40% случаев,  – 
примерно на 30%, что в результате 
приводит к значительному росту 
осложнений беременности. 
Среди приобретенных причин ги-
пергомоцистеинемии отмечают де-
фицит фолатов и витаминов груп-
пы В, курение, алкоголизм, 
избыточное употребление кофе, 
недостаточную физическую ак-

тивность, прием медикаментов 
и  различные заболевания (пато-
логия почек,  гипотиреоидный 
статус, нарушение функции яич-
ников, сахарный диабет, псориаз, 
злокачественные новообразова-
ния). Нарушение фолатного цикла, 
в том числе и генетическое, приво-
дит к  накоплению  гомоцистеина 
в  клетках и  повышению общего 
уровня гомоцистеина в плазме. 
Гомоцистеин оказывает выра-
женное токсическое, атерогенное 
и  тромбофилическое действие, 
что обусловливает повышенный 
риск  ряда патологических про-
цессов. Как отметила профессор 
С.В.  Хлыбова, выявлена опреде-
ленная взаимосвязь между вы-
соким уровнем  гомоцистеина 
и  цистеина и  риском развития 
рака молочной железы у женщин 
с дефицитом фолатов4. Изучение 
плазменного уровня  гомоцис-
теина у  мужчин и  женщин с  ко-
лоректальной аденомой в  срав-
нении с  контролем позволило 
установить следующие гендерные 
различия: отсутствие влияния ги-
пергомоцистеинемии на развитие 
колоректального рака у мужчин, 
в  то же время значительное уве-
личение данного заболевания 
на  фоне  гипергомоцистеинемии 
у женщин5. Низкий уровень фола-

3 Prinz-Langenohl R., Brämswig S., Tobolski O. et al. [6S]-5-methyltetrahydrofolate increases plasma folate more eff ectively than folic acid in 
women with the homozygous or wild-type 677C–>T polymorphism of methylenetetrahydrofolate reductase // Br. J. Pharmacol. 2009. Vol. 158. 
№ 8. P. 2014–2021. 
4 Lin J., Lee I.M., Song Y. et al. Plasma homocysteine and cysteine and risk of breast cancer in women // Cancer Res. 2010. Vol. 70. № 6. P. 2397–
2405.

на МТГФР препарата, содержаще-
го активную форму фолатов – ме-
тафолин, позволяет качественно 
и  количественно нормализо-
вать  гематологические показате-
ли, а также значительно снизить 
риск  осложнений беременности. 
Это находит подтверждение и в за-
рубежных исследованиях, данные 
которых констатируют, что добав-
ка метафолина к фолиевой кисло-
те и  витамину В12 у  беременных 

повышает уровень  гемоглобина 
при родах более значимо, чем при-
ем фолиевой кислоты и витамина 
В12 без метафолина3. 
Профессор О.А. Пустотина под-
черкнула, что полиморфизм гена 
МТГФР чреват тромбофиличес-
кими и геморрагическими ослож-
нениями, поэтому назначать фо-
латы таким пациенткам следует 
только в дозе 400 мкг/сут. «На се-
годняшний день в состав препа-

рата Фемибион Наталкер входит 
400 мкг фолатов, половина из ко-
торых представлена фолиевой 
кислотой и половина – метафоли-
ном, альтернативы которому нет. 
При полиморфизме гена МТГФР 
его нужно принимать за 8–12 не-
дель до зачатия, на  протяжении 
всей беременности и  в течение 
трех месяцев после родов», – под-
черкнула она, завершая выступ-
ление. 
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Заключение

тов в плазме крови связан с повы-
шенным риском ВПЧ-инфекции 
и, как следствие, цервикальной 
интраэпителиальной неоплазией 
и раком шейки матки6. 
В  последние  годы  гипергомо-
цистеинемию связывают с  аку-
шерской патологией, включая 
привычные выкидыши,  гестозы, 
дефекты нервной трубки у  пло-
да, преэклампсию, плацентарную 
недостаточность. Безусловно, фо-
лиевая кислота, витамины  груп-
пы В и гомоцистеин играют фун-
даментальную роль в  делящихся 
клетках и развивающемся эмбри-
оне. Мутации же в генах фермен-
тов, в особенности МТГФР 677СТ, 
оказывают существенное влия-
ние на интенсивность фолатного 
метаболизма, что подразумевает 
накопление и  повышение уров-
ня  гомоцистеина. Это доказано 
результатами исследований7, 8. 
При этом эмбрион часто подвер-
жен несовместимым с  жизнью 
аномалиям развития и  в рамках 
естественного отбора погибает, 
что зачастую происходит в  пер-
вом триместре беременности. 
Доказано, что употребление фо-
лиевой кислоты препятствует 
анэуплоидии, которая является 
причиной бесплодия, выкидышей 
и  рождения детей с  синдромом 
Дауна, Шерешевского – Тернера9. 
Риск преждевременной отслойки 
плаценты при  гипергомоцисте-
инемии возрастает в  два  – пять 
раз, а  при дефиците фолатов  – 
в 2,9 раза. Известно, что прежде-
временные роды являются одним 
из наиболее серьезных факторов 
риска гибели ребенка в первый год 
жизни. Снижение риска прежде-
временных родов прямо пропор-
ционально длительности прекон-
цепционного приема фолатов. 

С целью профилактики и ле-
чения различных патоло-
гических состояний, свя-

занных с  дефицитом фолатов во 
время беременности, целесообраз-
но применять витаминно-мине-
ральные комплексы, содержащие 
метафолин  – активную форму 
фолатов с высокой биодоступнос-
тью. Метафолин имеет ряд пре-
имуществ, к  которым в  первую 
очередь относятся непосредствен-
ное поступление в  организм ве-
щества в биологически активной 
форме и  оптимальный эффект, 
даже в случае наличия у женщи-
ны гомозиготного и/или гетерози-

готного генотипов полиморфизма 
MTГФР 677СТ. Метафолин входит 
в состав витаминно-минерально-
го комплекса Фемибион Наталкер, 
который также содержит витами-
ны группы В (В1, В2, В5, В6 и В12), ви-
тамины С, Е, РР и йод. Еще одним 
важным компонентом комплекса 
Фемибион Наталкер является ДГК, 
которая благоприятно воздейству-
ет на развитие мозга и зрения пло-
да. Поливитаминно-минеральный 
комплекс Фемибион Наталкер ре-
комендуется принимать с момента 
планирования беременности, во 
время гестации и до конца лакта-
ции.  

5 Lim Y.J., Kim J.H., Park S.K. et al. Hyperhomocysteinemia is risk factor for colorectal adenoma in women // J. Clin. Biochem. Nutr. 2012. 
Vol.  51. № 2. P. 132–135.
6 Piyathilake C.J., Macaluso M., Alvarez R.D. et al. Lower risk of cervical intraepithelial neoplasia in women with high plasma folate and suffi  cient 
vitamin B12 in the post-folic acid fortifi cation era // Cancer Prev. Res. (Phila). 2009. Vol. 2. № 7. P. 658–664.
7 Puri M., Kaur L., Walia G.K. et al. MTHFR C677T polimorphism, folate, vitamin B12 and homocysteine in reccurent pregnancy losses: a case 
control study among North Indian women // J. Perinat. Med. 2013. Vol. 41. № 5. P. 549–554.
8 Mascarenhas M., Habeebullah S., Sridhar M.G. et al. Revisiting the role of fi rst trimester homocysteine as an index of maternal and fetal 
outcome // J. Pregnancy. 2014. Vol. 2014. ID 123024.
9 Singh K., Jaiswal D. One-carbon metabolism, spermatogenesis, and male infertility // Reprod. Sci. 2012. Vol. 20. № 6. P. 622–630.

В настоящее время подтвержден 
тот факт, что наличие полимор-
физма МТГФР 677СТ как у гомо-
зиготных, так и  у  гетерозигот-
ных женщин нарушает процесс 
трансформации фолиевой кис-
лоты в активную форму 5-МТГФ, 
которая участвует в  метаболиз-
ме гомоцистеина и способна нор-
мализовать концентрацию гомо-
цистеина в плазме. В этой связи 
стандарт ные рекомендации по ле-
чению и профилактике гиперго-
моцистеинемии, в  том числе и  с 
помощью приема обогащенной 
фолатами пищи и фолиевой кис-
лоты, не обеспечивают достаточ-
ный фолатный статус беременной.
По мнению профессора С.В. Хлы-
бовой, метафолин  – стабильное 
кальциевое соединение 5-МТГФ, 
входящее в  состав витаминного 
комплекса Фемибион Наталкер, 
является наиболее оптимальным 
методом коррекции дефицита фо-
латов у беременных. Применение 
метафолина способствует повы-

шению уровня фолатов в плазме 
и  эритроцитах, снижению уров-
ня гомоцистеина в плазме крови, 
не оказывая при этом неблагопри-
ятных, токсичных воздействий. 
В заключение докладчик отмети-
ла, что прием поливитаминно-ми-
нерального комплекса Фемибион 
Наталкер следует рекомендовать 
женщинам с момента планирова-
ния беременности и до окончания 
лактации. 

Метафолин способствует повышению 
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■

■
сообщества. Врачебные ошибки

■
персонализированная. Формирование здорового образа 
жизни

■  Совершенствование системы высшего профессионального 
(медицинского) образования, информационные технологии 

■

заболеваний. Взгляды врачей разных специальностей
■  Клинические рекомендации научно-практических 

медицинских обществ России по наиболее 
распространенным заболеваниям человека

■  Диспансеризация. Внедрение высокотехнологичных 

здравоохранения
■  Редкие болезни. Организация медицинской помощи, 

пациентов
■  Рациональное использование современных лекарственных 

основанная на принципах доказательной медицины
■

помощи
■  Медицина катастроф. Актуальные вопросы
■  Междисциплинарные аспекты репродуктивного здоровья 

молодежи
■  Высокотехнологическая медицинская помощь 

■  Кардиология (тромбозы и антитромботическая терапия)
■  Педиатрия (гастроэнтерология раннего возраста)
■  Кардиология (артериальная гипертония)
■  Педиатрия (догоспитальная помощь)
■  Гастроэнтерология

■  Педиатрия (кардиология) 
■  Гематология (клиническая гемостазиология)
■  Педиатрия (антибактериальная терапия)
■  Эндокринология
■  Педиатрия (скорая и неотложная помощь)

Организационные формы: пленарные доклады, актовые лекции, пленумы, конференции, телеконференции, научные симпо-
зиумы, дискуссии, совещания, деловые встречи, клинические разборы, лекции для практикующих врачей, образовательные 
семинары, школы для практикующих врачей, конкурсы научных работ молодых ученых, конкурс студенческих научных работ

КОНТАКТЫ
publish@medlife.ru 

(тезисы); reg@medlife.ru (конкурсные работы); kongress-omo@mail.ru (регистрационные карты); trud@medlife.ru
stend@medlife.ru secretariat@medlife.ru (выставление счетов). Официальный сайт конгресса: http://www.medlife.ru  
Адрес для переписки:

В рамках конгресса проходит выставка современных лекарственных средств, новых информационных технологий, 
изделий медицинского назначения и специализированных изданий
К конгрессу готовится Федеральное руководство по использованию лекарственных средств (XVI выпуск) 

ПРИЕМ ДОКУМЕНТОВ Срок
Заявки на симпозиум, телеконференцию, семинар, дискуссию, лекцию (доклад) и проч. до 26.12.2014
Тезисы с подтверждением факта оплаты публикации до 15.12.2014
Конкурсные работы с комплектом сопроводительных документов до 19.01.2015
Регистрационные карты (приложение 4) до 25.03.2015
Заявки на участие в выставке (приложение 6) до 07.03.2015

■  Кардиология       ■  Внутренние болезни       ■  Гастроэнтерология       ■  Стоматология

■  Новое в фармакотерапии основных заболеваний человека




